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Avant-propos 
sur la collection 


Les pathologies presentees dans les outrages de cette collection ont ere choisies 
en fonttion de leur frequence hospitaliere et arribulataire. mais aussi en fonction 
de Imt^rSt thfrapeutique quelles pr&entent dans k cadre de 1 "activity officinale 
du pharmatien. 

Ces manuels onf pour objectif dappcrter au pharmacien erudiant er profes 
sionnel tous les elements lui permettam de comprendre la demarche 
rherapeutique du prahcien. grace a la description de la physiopathotogie et 
I'explication detaillee des objectifs et de la conduite des rraitements. 
Une attention parttculiere est portee sur la justification du choix des medi- 
caments et des prorocoles iherapeuriques mis en oeuvre : aussi souvent 
que necessaire. la demarche therapeutique hospitaliere et ou ambulatoire 
est decrite avec precision et ill us tree pour chaque cas dinique, avec un ou 
plusieurs exemples d ordonnance^ 

A Theure ou lenseignement integre de certaines disciplines ( semeiotogie, Phar- 
macol ogie^ pharmacie dinique. etc. ) est necessaire pour preparer efficacement 
re'tudiant a son metier, la therapeutique s'inscrit au premier rang des disci- 
plines indispensables a la bonne pratique de lexercice officinal : sa parfaite 
connaissance est le garant du bon usage du medicament. Son enseignement 
requiert une symhese des connaissances fondamenrales et cliniques. 
La conduite de lenseignement de la therapeutique s'inscrit parti culierement 
bien dans la demarche d une mertleure professionnalisation des etudes phar 
maceutiques. 

Dans chacun des outrages, les informations sont apportees suivant un meme 
plan pe'dagogique* Les tliapifres compo*ant ce plan decrivent successivement 
les pathologies, les CM mens com piemen taires, les principaux eHets inde- 
sirables et interactions medkamenteuses. les RMO et. chaque fois quil est 
necessaire, les con mantes biologiques humaines usuelles. 
Chaque demarche therapeutique est ap pre hen dee selon un m£me schema 
descriptif permettant au lecteur de suivre logiquement le traitement specifique 
requis pour chacune des pathologies envisages ; 

Copy re 


-* la tonnaissance de la physiopathologie de la maladie permet de mieux 
comprendre les objectify du traitemenf et le choix des medicaments : 

-> Implication de la conduite du traitemenr permet de mieux saisir la stra- 
tegic iherapeutique envisage ; 

^ Implication du protocol therapeutique pratique a ThSpital et/ou en 
ambulatoire est de'taille'e et completed par un ou plusieurs exemples 
d'ordonnantes. 

Dans le mime esprit les examens et explorations fonctionnelles tomplemen 
taires sent explicites sous forme de iiche detnvant l'essemief des informations 
pouvant £tre dispenses par le pharmacien. au tours de son exercice quotidfen 
a 1 officine ; elles lui permettent egalement de suivre la d-marche du praticien 
dans sa recherche diagnostique et dans la constitution du dossier medical. Les 
effeis ind&irables ei intera<tion* me'dicamtnteuses relatifs aux medicaments 
les plus couramment presents presenter dans thaque ouvrage. sont des rappels 
minimum mini mom m necessaires h une prescription et une dispensation de 
qualite* Enfin, lorsquelles sont mentionnees, les rabies des valeurs biologiques 
usuelfes permerrent. notamment a letudiant hospitaller de suivre le dossier 
biologique dun patient 
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Goitre et nodules 

thvroi'diens 


Physiopathologie 


Un goitre correspond a une augmentation de volume de la thyroid e. 

Lp. thyroVde normale doit etre inferieure :ui volume correspondant a la 
premiere phalange dy patient. Le diagnostic d'un goitre est done evoque 
lots de la palpation clinique; il sera confirrne et precise par I'echographie. 
On doit differ end er plus leu rs situations diniques : le goitre simple, les 

nodules et les goitres, ou nodules avec dysthyroidie- L'objectif essentiel de 
la consultation sera de depiscer une dysthyroidie associee a ce goitre et de 
ne pas laisser passer un even tu el cancer thyroid i en en cas de goitre nodu- 
laire. L'examen clinique precisera Je caractere du goitre, ho mogene ou non, 
et celui des nodules ■ durs. suspects, ou de consistance molie, rassurante, 
II recherchera les signes associes tels que les adenopathies cervicales, et 
les signes de compression (dysphonie, dyspnee* dysphagia), qui orientcnt 
plutot vers une pathologie cancereuse. 

Goitre simple avec eurhyroidie clinique ef biologique 

II s'agit en general d'une fern me jeune chez laquelle on deeouvre un goitre 
homogene, non suspect Les dosages hormonaux sont dans les limites de 
la normale. II s'agit dun goitre diffus, favorise par les carences iodees et 
par des facteurs genenques. La prevention de la carence iodee permet de 
diminuer I 'incidence de cette pathologie dans la population. La prescription 
d'un traitement freinateur de bTSH comme les hormones thyroid iennes 
esc susceptible de I i miter la croissance de ce goitre, 

Goirre nodulaire a vet TSH norma le 

s - L'objectif est la recherche d'un cancer thyroidien. Le caractere pierreux 
| et fi*e du nodule, I 'ex i seen ce d 1 adenopathies cervicales associees et les 
| signes de compression orientent vers un cancer thyroidien. La scintigra- 
phic montre une absence de fixation; il s'agit d'un nodule froid dont la 
frequence du caractere cancereux est de I'ordre de 5 %. Le diagnostic 
peut etre affiine par une cytoponction du nodule avec etalement sur lame, 
| Le caractere suspect cliniquement, ou sur la cytologie, la Lai He super ieure 
a 3 cm, la notion dune croissance rapide imposent un geste chirurgical. Si 
P ex amen extemporane est en faveur d'un cancer thyroidien. le chirurgien 
realisera le plus souvent une thy raid ectomie totale avec curgge ganglion- 
3 naire. U Iter ieu rem snt, le patient beneficiera d'un traitement par rode I3L 

1 puis d'un traitement freinateur par L-thyroxine pour limiter la croissance 

2 de cellules tu mo rales residue lies. 


L^opy rig 






Goitre homogene avec hyperthyroidie 

II s'agit en general d'une maladie de Basedow avec augmentation des 
anrJcorps anti-recepteurs de laTSH. 

Nodules avec hyperthyroidie 

II s'agit soft dun nodule simple eatinttil; soil d'un goitre roultjnodufaire 
toxique (GMNT). La scintigraphre montre un nodule ehaud hype rfix ant 
avec extinction du reste du parenchyme thyrordien en cas de nodule 
toxique. Pour ies GMMT, la scintigraphie objective plusieurs noduies 
hyperfixants avec extinction du reste du pa ren chyme thyroid ien. Dans 
Ies deux ess, le traitement fera appel so it a la chirurgie, soit a un traite- 
ment par I'iode 131. 



J bjeclifs 
du rraitement 




"¥ Detecter Ies nodules qui reievent d*un 

rraitemen! chirurgical. 
-* Porter Indication d'un traitement 

freinateur. 


E 


onduite 


du traitement 



I Goitre sim ple 

II releve d*un traitement freinateur par 
L 'thyroxine. L' object if est d\ibtenir 
une reduction du volume du goitre et 
dVviter Tapparition de nodules intrapa- 
renchymatGux La dose de L-tliyroxine 
sera adaplee afin d'obtenir une TSHus 
inferieure ou egale a 0,5 rnUI/L, Des 
signes de mauvatse tolerance (tachy- 
eardie, diarrhee. nerve sisme...) seront 
systemaiiquemem rechcrches tors de la 
consultation. 

Nodules h yperfixants 
avec hype rrhyroidie 

Un iraiierneni ehirurgical sera propose 
aux patients porteurs de nodules non 
fixants assoeies a ees nodules hyper- 




fixants. Eu cas de nodules hyperfixants 
CKtinciifs sans autre pathologic thyro't- 
dienne associee, un traitement chirurgical 
ou une radiothcrapie mctabolique (iode 
131) pcuvent sc discuter, L'iode sera 
privilegie chez le sujet age ou prcseniant 
une eventuelle centre-indication opera- 
loirc, la ehirurgie sera privilegiee chez la 
femme jcunc en age dc precreer. 

Goitre avec prolongement 
endorhoracique 

Le traitement sera chirurgicai quel que 
soit I 'age du patient du fait des risques 
eompressifs intrathoraciques. 

Cancer thyroidien 

difference 

La difficult initiale est de reperer Ies 
nodules suspects pour proposer au 
patient une ehirurgie adaptee. Le geste 
ehirurgical initial sera le plus sou vent 
une t hyro idee torn ie tut ale bilalcralc 
avec parage ganglionnaire. Le geste sera 
complete par une dose therapeuliquc 
d + iode 131 (100 millicuries). II s'agit 
d'un cancer hormo no dependant. La 
cmissance tumoral e est slim dee par la 
TSH Le patient bene fid era done par la 
suite d'un traitement substitutif et freba- 
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teur par L-thyroxine b avec pour objectif 
Tobteiitioii d*une TSHus inferieure a 
OJ U[/L. Le risque dc metastases sccon- 
daires (os, poumons, ganglions) just if ie 

une surveillance reguliere, Le dosage de 
thyroglobuline plasmaiique permel un 
depistage precoce de ces metastases. Le 
dosage peut etre sensibilize par I 'arret 
temporaire du traitement par L-thyroxine 
a roccasion d*une scintigraphic corpo- 
relle totale ou par ]' inject ion dc TRH 
recombtnante (Thyrogm), En effet, I* in- 
jection de Thymgett tout en conservant 
le traitement par L-lhyimine permet 
d'obtenir une augmentation importante 
de la TSH plasmatique h ce qui stimule 
les cellules cancereuses tbyroTdicnncs 
residuelles et provoquc ainsi la secretion 
dc thyroglobuline, qui devient delectable 
lors du dosage. U augmentation de la 
thyroglobuline confirme la presence de 
metastases a distance, qui seront trai- 
tees par une nouvcllc dose thcrapcutiquc 


d'iode 131 apres 6semaines d 'arret du 
traitement par L-thyrosine. 


Aurres c ancers thyroid! ens 



Le cancer mcdullaire de la thyro'idc 
{CMT) se presente comme un cancer 
difference classiquc, avee commc parti - 
cularite la possibility de flush ou de 
diarrhec sccondairc a 1' hypersecretion 
de calcitonins par la lumcur. [I s'agil 
dans, 30 % des cas de formes familiales 
(neopta&ie endocrinienne multiple de 
type N), qji associent un CMT a une 
hyperparathyroldie et a un pheochro- 
mocytome. Le dosage plasmatique de la 
caEcitonJne est utilise comme marqueur 
tumoral, li permet le depistage des CMT 
et des metastases secondaires. Le traite- 
ment est es&entiel lenient chirurgicaL Le 
traitement freinateur oti les doses d'iode 
131 som sans intcrct dans les CMT, 
Un depistage genetique sera propose 
a la famille d + un patient porteur d 1 une 
neoplasie endocrinienne multiple. 


Z 
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| Traitement freinateur 
d'une fern me porteuse 
d'un cancer thyraVdien 
diifcrertcie 

Ptendr^ tous les jours* le matin a 
jeun, iivothyim, 1 50 ug par jour 
Prevoir dam 6 mois le dosage 
de : thyrogtobuline.TSHijs etT4. 
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HvperthvroTdies 


Physio pa rhologie 










L by per thy raid ie est secondare a un exces de symhese et de secretion 
d'hormones thyroid iennes, la thyroxine (T4) et la tri-iodothyronirie (T3). 
Les causes les plus frequentes d'hyperthyroidie sont : la maladie de 

Basedow liee a un hyperfonctionnement de la totalite du corps thyroids, 
les nodules thyroid lens toxiques uniques ou multiples et les surcharges 
iodees. 


E 


onnees 


cliniques 


La severity des symptomes de rhyperthy- 
rai'die est en relation avec ranciennete dc 
la maladie, Tags du. patient et le niveau 
d'exee.^ d" hormones thyroidiennes dans 
la circulation. Les principaux syrnp- 
tomes associes a rhyperlhyroidie sont : 

^ les stgnes geueraux (perte de poids« 

asthenic, acceleration du transiL ther- 

mophobic l ; 
-I les troubles neurclogiqucs (anxictc. 

i!uuosi>riiL%irritabiiite.tremblcnTents, 

troubles de Thumeur, augmentation 

des reflexes osteotendincux, fatigue 

musculaire); 
^ les troubles cardiaqucs (palpitations, 

taeby cardie, fat igabi lite a ]' effort. 

dyspnee) ; 
■+ T hypertrophic thyroidienne el les 

signes ophtalmolpgiques dans le cas 

de In rnaladic de Basedow. 
Le diagnostic biologique de r hyper- 
thyroid ie est evoqne apres la rnise en 
evidence d'une augmentation Tranche 
de la 14 libre plasmatique associee a un 




laux de TSH undetectable- La recherche 
d * an ti corps anti-recepteurs de la TSH 
est positive dans le cas de la muladie de 
Basedow. La scintigraphic thyroidienne 
va permetire de faire le diagnostic 
different iel des di verses formes d'hy- 
pcrlhyroi'die. Dans le cas de la maladie 
de Basedow, fa scintigraphic montre une 
fixation intense et homogene du corps 
thyroide; dans le cas d"une hypertny- 
roidie secondaire a une surcharge iodee, 
la fixation thyroidienne est nulle, Les 
hyperthyroldies nodulaircs se traduisent 
seintigraphiquement par un aspect de 
nodules nyperfisants avec une extinction 
du parenchyrne ihyroidicn sain. 
Les principals complications des 
hyperthyroldies sont la cardiothyxeose et 
la crise yigue ihyrotofciquc. La cardio- 
thyreose regroupe les complications 
cardiaques de I'hyperthyroidie, avec 
notamment les troubles du rythme 
(arytbmie par fibrillation auricula ire, 
flutter} et rinsufflsance cardiaque. Les 
troubles du rythme justifient la mise 
sous trai lenient anticoagulant La crise 
aigtie thyrotoxique represente revo- 
lution tcrtninalc d'une hy penny roldie 
non ou mal trai tee. Elle associe une 
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fievre e levee* une deshydTatation b une 
insuffi sauce cardiaque et une aucinte 
musculaire souvent severe. 


£ 


flbjectifs 


du traitement 

ft Amelioier les symptomes de Thyper- 

thyrotdie. 

I Sup primer l 1 hypersecretion hormo- 

nale. 


E 


ionduite 


du traitement 



Traitement 


sym pro man que 


k Repos. 

I EviterTexposition au soldi. 

) Action sur les signes rteuropsychiatri- 

ques par [a prescription d'anxiolytiques 

et d'hypnotiqucs si nccessairc. 

I Ralentir la frequence cardiaque a I'aide 

de betabloquants comme le pnopanplol, 

qui a en plus un effet favorable en dimi- 

nuant la conversion de T4 en T3, ce qui 

pemiet de reduire le taux de la forme la 

plus active d'hormones thyroidiennes. 

Antuhyroidiens 
de synfhese (ATS) 

Le neoniercazole et le propylthioura- 
cil (PTU) sonl dispunibles depuis les 
annees 1940, Le taux de remissions et 
de rechutes est variable selon le type 
d T hyperthyro'tdies. Le taux de guerison 
definitive est de I'ordre de 50 % pour la 
maladie de Basedow alors que la rechutc 
A I* arret des ATS est pratiquement 
systcmatiquc dans les hyperthyroldies 
nodulaires- Ces traitements sont suscep- 
tible* de provoquer des oflets secondaires 




de type immuno-allergiques (rash 
cutane, hepatite, et agranulocytose). Une 
surveillance reguliere de la numeration 
formule est indispensable en debut de 
traitement. Les ATS represented le trai- 
tement de predilection de la maladie de 
Basedow. 


lode H I 


Uadministniiion d'une faiblc dose d'iode 
131a pour but d'obtenir un retour en 
euthyroTdie. II agit par irradiation locale 
et permct une destruction du parenchyme 
thyroldien. Le risque principal est le 
passage en hypothyroid^ definitive. Les 
patients ages ou presentant une cardio- 
thyreosc neccssilcnl une preparation par 
ATS avant E 1 administration d'une dose 
d'iode 13L [1 est necessaire d'aiiendre 
4 a 6 mois avant d'obtenir le retour 
en euthyroid ie. L'iode radioaciif est 
contre-indique chez la fernme enceinte. 
Ses indications principals concernent 
les rechutes de maladies de Basedow, 
notamment en cas de contre-indication 
a la chirurgie et les nodules toxiques 
extinctifs. 



Chirurgie 


Une thyroTdectomie parti ell d ou subto- 
tal? pcut eire preconisee pour iraiter 
des hyperthyroldies notamment ehez les 
patients porteurs de goitre volumineux 
ou Idts de la coexistence de nodules 
froids, Les risques de la chirurgie sont 
rhypoparathyroidie et la paralysie recur- 
rentielle. 
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EN PRATIQUE 


Le traitement d'une hyperth^roidie justifie le plus souvem le recours aux aintichy- 

roidiens de synthese. 

Us ATS necessitent un suivr hematulogique regulier les deux premiers mois afin de 

depister une eventuelle agranulocytose. 

La chirurgje ou node 1 3 1 seront reserves aux tehees des ATS ou i des situation 

particulieres comme les problemes de compliance ou l« hy penny roadies- sur goitre 

volumineux. 


i 


Femme de 42 ans 
porfoLi^c cTune itialadie 
dc Bast'dnw d J inU i nsik : 
moyenne 

Wecmencozofe 1Q n\g : 2 tompri- 

mes le matin pendant 15 jours 

puis I comprim^ par jour; 

Propranofal-iQ mg : 1/2 comprime, 

3 (bit par jour 

Wjtrazoiflfti 0.25 mg : 3 ownpri- 

mes par jour 

ftepos a domicile, ewter Texposi- 

tion au soleil, 

En us de fievre ou d'angine 

i 

consulter imme'diatenient le 

i 

mededn traitanL 
Surveillance 

- numeration formute sanguine 
tous les (5 jours pendant 
2 mois; 

- T4L et TSHus dans 4 el 6 
senn aires. 
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HypothyroTdie 


Physiopathologie 


L hypothyroid ie est I'ensemble des signes cliniques et biologiques engem- 
dres par la carente en hormones thyroid iennes, 

Les hormones thyroid iennes sont fabriquees dans fes vesicules thyroi'- 
dfenres H a parti r d'un acide amine, la tyrosine, II existe plusieurs e tapes 
de couplages et une iodation pour aboutir a la T3 ( triiodothyronine) 
et la T4 (tetra-iodothyronine). Elles circuient ensufte fixees a une globu- 
fine, appelee Thyroxin Binding Globulin (TBG) et seules Jes formes libres 
sort actives. UT4 esc desiodee en peripheric par une desiodase enT3 
active ouT3 inverse (forme inactive), en fonctton des besoins metaboli- 
ques. Les hormones thyro'i die noes sont s dm u lees par la thyreostimuiine 
(TSH), hormone hypophysaire, elle-meme stimulee par la thyreoliberine 
(TRH) t hormone hypothalamSque. II existe un retrace mrdle negatif de 
T3etT4surlaTSH. 

Les hormones thyroid ienne 5 stimulent le metabolisme et le system e 
nerveux sympathique essentieHement aux niveaux musculaire, digestif et 
cerebral. En cas d'insuffisance thyroidienne, il existe un ralentissement 
general de I'organisme et du metaboltsme. 
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nnees 


cliniques 

L'hypnth}ToTdie est dite peripherique 

lorsqu'elle provient dune anomalie du 
corps de la thyroide ; elle est dite cciuralc 
quand la commande hypothalamo-hypo- 
physaire est atieintc, lei scroni abordecs 
uniquement les hypothyrotdies d'originc 
peripheriqiie. 

L hypothyroid ie est plus frequente chez 
la Femme ; les causes sont d + origine auto- 
immune ou iatrogene le plus souvent. 
Les princi pales sont : 
"#■ troubles acquis de Phcnnonagenese, 
d'origine pharmacolouique. Les 
medicaments ou fa mi lie de medica- 
ments incrimines sont le lithium, les 


antithyroid] ens de synthese, I* inter- 
feron ct les thcrapeutiqucs iodees ; 
-* des t ruction iatrogene dueorpsthyroidc 

fehirurgie ou iode radioaetif); 
■+ thyroidites (voir « Thyroidites »); 
^ hypothyroid ie primitive. 
D'autres causes plus rares sont diagnos- 
tiquces dans renfance ; alhyreosc ou 
ectopic thyroid iennne, trouble conge- 
nital de S'homionngcnese, 
Les principal]* signes cliniques sont les 
suivants : 

-fr infiltration cutaneomuqueuse et trou- 
bles des phaneres; 
-> symptonnes cardiovasculaircs : 
bradycardia anger, rare ma is plus 
frequemment revele a Tinstauratiorv 
du traitement substitutif; 
-* manifestations neurologiques et 
psychiatriques : syndrome du canal 
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earpien. ralentis&ement intcllcctucL 
depression; la complication majeure 
est le coma myxcedemateux, qui 
assocte hypothermic, brady cardie et 
bradypnee ; 

■+ constipation; 

-* relent issements endocriniens : chez 
Thomrne, impuissance, chez la 
femme, troubles du cycle menstruel 
divers ailant jtisqu'a rarnenorrhee- 


E 


E iagnostit 


Le diagnostic de rhypothyroidie periphi- 
rique est a lout age fondc sur le dosage 
plasmattque de TSH ultrasensiblc (us). 
L'elfration de celle-ci est la condition 
necessaire et suflfisante pour affirmer le 
diagnostic. Elle est neccssaire car il n T y 
a pas d T hypothyn)idie peripherique sans 
elevation de la TSH. Elte est stiffisante 
car la TSK plasmatique n T est jamais 
elevee en dehors de 1 'hypothyroid! e, 
sauf exception. 

T3L el T4L sort basses dans les formes 
Tranches mais le plus souvent le tableau 
biologique associe une TSH elevee a vet; 
des hormones pcriphcriques dans la 
norme. 

Uhypercholesterolemie peut etre 
une consequence de E T hypothyroid^ 
(ra lent is scment de la destruction du 
cholesterol) el pent done reveler la 
maladie. En F absence dc facie ur de 
risque vasculairc personnel ou d'ante- 
cedent familial de dyslipidemie* 11 fa lit 
evoquer le diagnostic. 
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tibjeclifs 
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onduife 


du traiternent 


Le Eraitemem n T est jamais urgent en 
dehors du eoma myxcedemateujf. ]| faut 
etre certain du diagnostic avant de Ten- 
treprendre. 

On urilisc la thyroxine levogyre 1 qui se 
presente en gouttcs on en corn-primes : 
Thyroxine (comprirnes & IQOpg), 
Levothymx { com primes a 25. 50, 75, 
1 00, 125, 1 50, I75ug) + Thyroxine 
(gouttes : l goutle = 5 pg). En dehors 
des troubles acquis de rhomionogenese 
et de certaines thyroidites, il s'agit le 
plus sou vent d'un traiternent a vie. 
Chez I adult c, le principal obstacle au 
trattement est ie risque d'ischemie coro- 
narienne. Cela justifie une posologie 
progressive avec surveillance cardiolo- 
gique. 

La surveillance s'eflectue par un dosage 
dcTSH enire 6 et 8 semaines apres I'ins- 
taurarion du traiternent a dose stable. 
Chaque nouvelle modification posolo- 
gique impose un controle deTSH. Quarid 
] f euth>Toidie biolngique est obtenue, un 
controle biannuet est suffisant. 


du traiternent 


I Supprimer les signes cliniques. 
1 Normal iser la TSH. 
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EN PRATIQUE 


Le plus sou vent le diagnostic d'hypoihyroidie est porte en I'absence des signes 

diniques precedemment decrits.ll se hit a I "occasion dun dosage deTSH pratique 

dan& certaines circonstances : 

I antecedents de thyroldectomie ou administration diode radioaetif i des fins 

therapeutiques; 

I sujet recevant un traitament entravant le fonttionnement thyroidien; 

I consultation pour hypercholesterolemie, depression, ^rtdroine du cana! carpien. 

La decision de ttartement peut etre difficile quand il n'existe pas de symptomes 

(en dehors des antecedents de thyroidectomie chirurgicafe ou de iodotherapie). La 

mise en route du traitement doit etne prudente chez les sujets de plus de 50 ans 

en raison de Tischemie ooronarienne pocentielle. 
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^ Tr:ii lenient i he/ tin sujt ] l 
jeunc, sans antecedent 
c nrHiov;iKC uJ.iire, rlnnt 
I'Fiypolhyroidie est 
rfrente 

Prendte tws tes jours, i jeun, 
I tyccieifQtiyFDx 75 |jg. pendant 
2mok 

Surveillance 

faire pratiquer a 2 mois un 
dosage plasma 'que deTSHus* 
La posolqpe sera augpnentee 
par papers de 25 ug tous les 2 h 
3 mob jusqu'a normalisation de 
laTSK 
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Iraitement chez Ic sujel 
age et/ou insyffisant coro- 
naricn 

InitJAtJQT! necomma-vdee 6rt mil eu 

hospitaler. 

Prendre tou: les purs, a jeua I 

ou 2goiJttes de Jhyronm. sort 

5 ou 10 \ig Augmenter de I ou 

2 gouttes par semainq en feme- 

ton die la surveillance dlnique. 

Surveillance 

Intemoger le malade quotfdie" 

nement sur des si|*ne£ Lemuels 

d'angor et neahser un examen 

medical amsi qu'un etectracar- 

tfjcgrarirris 

Stl ny a pas danomafe. augrn&> 

tatrcm de I ou 2 gaute avec un 

pgtier d'au moms 3 jpors, 

5'il existe une anomalie- dinique 

ou electro cardiographique 

d'angor retour a la posologie 

infeneure et augmentation de 

la duree du paher r avet renfor- 

tement parallels du traitement 

antjangineu:*. 

La dose d'entretiert sera celle 

qui naura pas entraTne de symp- 

tSmes. meme &i Id TSHuS rfest 

pas normalises. 
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Thyroidites 


Physiopatholofiie 


Le terme « thyroidite » recouvre plusieurs types d atteintes thyroi- 
diennes. 

Thyroidite auto immune ou thyroidite de Hashimoto 

Elle se cnractensc par b presence dun goitre avec des taux elevcs dan- 
ti corps antrthyroVdiens (anticorps antithyroperoxydases^ L" evolution 
naturelte se feit vers rhypothyroidie. II s'agit de la cause la plus frequence 
d'hypathyroT'die, A I'echographie,. la thyroid e apparait hypoechogene. 
Des I apparition d'une hypothyroid ie biologique, un traitement par levo- 
thyroxine peut etre inscitue, 

Thyroidite du post par turn 

Elle correspond a une inflammation lymphocytaire survenant quelque 
mois apres I 'accouchement. Cette thyroidite est plus frequents chez les 
patientes presentant des taux d'anticorps antithyroperoxydases eleves 
ou ayanc des antecedents de maladie auto-immune com me un diabete de 
type I. L evolution classique se fait en 3 phases : hyperihyroidie moderee 
pendant plusieurs semaines, suivie d'une periods d' hypothyroid! e de 
queiques mois ei enfln retour a fetat deuthyroidie. Cette thyroidite 
est in dolor e. La scintigraphic thyroid ienne est blanche h c'est-a-dire que 
le radio-isotope ne se fixe pas au niveau de la thyroid e. Les patientes 
retro uvent un fonctionnement thyrordien normal spontanement. apres 
la phase d'hypothyroidie. Le risque de re chute lors d H une grossesse 
ulterteure est important (70 %). 

Thyroidite subaigue de De Quervain 

Elle est la cause la plus frequents de douleur du corps thyroide. On 
retrouve frequemment un episode d Infect ion virale dans les 3 semaines 
qui precedent I' apparition d'une thyroid tte subaigue. Cliniquement. elle 
se manifeste par des prodromes associant myalgies, fievre et asthenic. 
Puis les patients se plaignent de douleurs cervicales et de fievre. Environ 
SO % des patients ont des symptomes en rapport avec une hyperthy- 
roidie transitoire. Le plus sou vent la biologic thyroid re noe se normalise 
en quelques semaines La biologie initiale retrouve un syndrome inflam- 
5 matoire avec une augmentation de laVS et de ia CRR La scintigraphic 
| montre une captation tres faibie du traceur Le traitement est essen- 
b del lenient symptomacique. Les formes moderees sont traitees par des 
AINS ou de Tacide saficylique, les formes severes necessitent le recours 
a une corticotherapie sur une periode de 4 a 6 semaines, 


Capyrtgt 


E 


jWttifs 


traitement 


I Ameliorer les symptomes de Thyper 
ou de I 1 hypothyroids trans ttoire. 
I Supprimcr les douleurs cervicites dans- 
la thyroidite subaigue de De Quervain. 


ft 


ndutfe 


du traitement 


Chaquc type de thyroidite nee ess tic 
une prise en charge specif! que. Dans la 
thyroidite de Hashimoto, un traitement 
substitutif par hormones, thyroid iennes 
sera a tnstitucr asscz prccoccrncnt, 


d T autant plus si le patient est sympto- 
matique ou s'il presente des nodules 
thyroid iens. Dans la thyroidite de De 
Quervain h ressentiel sera de diminuer la 
symptomatologie doulourcusc cervieale 
et de proposer un traitement sympto- 
rnaiique de I'hyperthyioidie transitoire. 
Le recours a un tjaitement anti-inflam- 
maloire est sotivent indispensable. Une 
corticoiherapie orale sera proposee a la 
dose de 0.5 mg/kg/j pendant J 5 jours 
puis dimintiee de facon progressive sur 6 
a lOsemahies. La thyroidite indoloredu 
pust-purium nc justifie qu'un trahement 
symptnmatique. A la ptiase d' hyper- 
thyroid ie iransitoire, un traitement par 
antithyrDidiens de symhese risqueraiL de 
prceipiter ie passage en hypothyrofdie. 


Patient de 38 arts porteur 
d'une thyroid iltr suhai^ue 
de De Quervain 
CortdKyl: 30 mg le matin 
pendant 1 5 purs diminuer 
ensufte k 25 rmg par jour pendant 
2 semaine^puisdinrmueraiD m@ 
par jour pendant 2 semaines. 
R^gjine aJimenuire peu sate. 
Moprat 10 : I gelule par jour 
pendant 4 semaines. 
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Thyroid e 
et surcharge iodee 


Fhysiopathologie 


Les surcharges iodees proviennent generalement de deux categories de 

products : les medicaments ou les produiis de contrasts radiologiques. 

L'iode excedentairc s'elimine de i'organisme au plus tard en 6 sernaines. 

sauf famiodarone.qui necessite un an dfelimination parfois et le lip 10 do I. 

qui persiste a a vie » dans forganisme.Selon Petat thyroidien anterieun 

le stock d'iode incrachyro'idien, la dose diode administree et sa duree 

d n elimination, la surcharge iodee peut etre sans influence, induire une 

dysthyroidie ou aggraver une dysthyro'fdie preexistante. 

Le mecanisme physiopathologique essentie! au declenchement d'une 

dysthyroidie dans ces cas est un blocage de I' organification de Tiode 

thyroidien (premieres etapes de la bfosyntbese des hormones thyroi- 

diennes). conduisant a une hypothyroid fe. Parfois raccurnulation d'iode 

dans la thyroide peut conduire a une hyperthyroidie. 

II exists deux cas particulars de dysfonctionnement thyrbYdien d'origine 

medicamenteuse sans surcharge iodee : 

-fr le carbonate de lithium (Atiiphas r Theraiithe et Thiralithe LP) bloque 

la proteolyse de la thyroglobuline et done la liberation des hormones 

thyrcVdiennes, induisant une hypothyroidie.Tres rarement survient une 

hyperthyroidie; 

•+ I 1 interferon alpha favorise des dysthyroidies (hypo ou hyperthyroi- 

dies) auto-imniunes sur un terrain predispose. Le dosage des anticorps 

antiperoxydases (TPO) est recommande avant de debuter ce type de 

traitement 


MG onnpes cliniques 
M i i ilii{i|iujln 

La frequence des dysthyroidies induites 
par l'amiodarone (Cordamtiej impose 
de demandcr un dosage de TSH avant la 
mise en route de ce traitement, pendant 
la dimee du traitement et apres 1 "arret s T iI 
existc des signes cliniques evocateuis. 


La mise en evidence de la surcharge 
iodee se fail a rintemogatoire et a I 'aide 
de dosages urinaires. Sa frequence est 
importante et merite d'etre recherchee 
systcmatiquemeiit Uinterrogatoire 
fait preciser la liste des medicaments 
actuets et ceux des mois precedents; il 
recherche 3 a notion d'un exam en radio- 
logique recent avec produit de contraste 

iode. La surcharge iodee est affirmee si 
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le dosage de la iodurie des 24 heures est 
> 400 ug/24 h (norme < 150 u&'24 h). 
Le diagnostic d'hypo ou d'hyperthy- 
roidie s'etablit sur les signes cliniques 
el les dosages d h hormones thyroidiennes 
et de TSH (voir chapitres precedents), 
Le probleme medical se pose surtout 
dans le cas d'une hy penny roidie surve- 
nant chez jn insurtisant cardtaquc ou 
un palienl coronarien car die aggrave la 
cardiopathie. 

"] jhk'au [. Tableau des principalis 

substances dunt k i principc actii" 

conlkmt plus de 1 mg par jour 

d'iode et susccptihles de crcer 

une surcharge iodee 

(mis* a jourjuin 2003) 
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Beiudiw 
Cuifrpi'x I % i$zi 
Cnit'fUfiair flrntdv I mj; 
Futt^wic suspension buyable 

fl&uhrix sulution irijeclabEi.' 


tuminm solurion injectable 
lupumirvrt solution injcctaWe 
/ue/xiqwf solution injectable 

Omttipmfut! solution injectable 
fiotiodiw solulion 
RQtfwsi'fwtun solution 


Tdftibri.x solution injectable 
lawJim; jJ; solution injectable 
l7jjjwM/jrff solution injttiabk 
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j| rise en charge 

herapeufique 


Bile depend du type de dysthyroidie 
apparue : hypo ou hyperthyroiidie. 


Hypoihyrqidie 



L 1 arret du medicament responsablc 
iTest pas obligator re et s'e value an cas 


par cas, Plusieurs options sont possi- 
bles. Si In therapeulique est stoppee, 
T abstention therapeulique s' impose, 
avec surveillance biologique an deeours 
{temps d 'elimination du prodnit). Si le 
traitement est maimenn, en cas de stgnes 
moderes d'hypothyroidie avec une 
biologic peu perturbee, une surveillance 
clinique et biologique Lrimcslriellc est de 
mise; en cas d'aggravation du tableau 
clinique et/ou biologique au cours de 
la surveillance, ]e traitement par L- 
thyroxine peut etre commence avec les 
precautions habituelles- chez le patient 
coronarien (voir « Hypo thyroid ie »} 
el discussion d' arret du medicament 
iode. Si le tableau est d'emblee severe, 
le medicament incrimine est arrete et 
Topotherapie est debutee et poursuivie 
jusqu'a disparitioti de la surcharge iodee, 
Apres arret du traitemet]t h on verifiera 
biolomquemeni 3 "euthyroid ie. 


Hyp erthyro idle 



L arret du medicament respon sable est 
imperatif. La pri.se en charge therapeu- 
tique depend de l'intensile des signes 
cliniques et de 1'etat cardiologique sous- 
jacent. Si les symptomes sont importants 
ou si retat cardiologique est insati&faisant, 
le traitement antithyroldien preferentiel 
est le propyl thiouracile [PTU) - delivre 
uniquement par la pharmacie centrale 
des hopitaux, II est inconstammcnl efFi- 
cacc, a la dose dc 3 a 12 comprimes par 
jour, so it 150 a 600 mg par jour. Dans 
les formes severes, la corticotherapie 
peut permettre de passer un cap (0,5 mg/ 
kgy'j). Dans les formes gravissimes, une 
thyroidectomie totale de sauvetage est 
parfbis reaiisee. 
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EN PRATIQUE 


Les d/sihyro idles decouvertes dans un contexts de surcharge iodee sont 

frequences. 

II eii parfois difficile de savoir si le dysfonctionnement preexiiiait a la prescription 

de la therapeuuque response ou sll est apparu au coure du traitemeni; ce qui 

justifie une demande sytfematique deTSH avant d'incroduire un tel traitement 

(am]odarone+++). 

Alors que ('hypothyroid re pose rarement des problemes the rape utiques. la survenir 

dune h/perthyroTdie dans un contexts de surcharge iodee peut conduire au deces 

nialgro c\ji me&urei therapeutiques agressives. 
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Trait* men t en cas 
d'hypcrlhyroTdk' 

Arrcl dc la rccicanon ede-c 
Pnandte matin midi et win 
PTU50n^lcp3fbi8fHrjour 
Denddit 2 mois. 
Surveillance 

'amc oraLiq^er a~ labornc-iro 
NF^-plicucttea une lots par 
sem^ine pife une fob par moe; 
- fake pratkjuer i 3 et 
6 ^mahes ;T3LT4L etTSK 
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Acromegalie 


Phvsioiiafhoiosie 






Uacromegalie est due a la secretion excessive d'hormone de crois- 
5 a rice oj GH. Cette secretion a nor male provient le plus so Liven; d'un 
adenome hypophysaire a cellules somatotrophs (qui representent 50 % 

des cellules hypo physai res), oimeur benigne ma is responsable de mani- 
festations cliniques qui sont a la base du diagnostic. 


G 


onnees 
cliniques 

La gtevit£ de ('acromegalic est lice aux 
consequences de rhypers£cre[k'ini de GH 
et an syndrome tumoral, avec en particu- 
lier menace vjsuelle par compression du 

chiasma uptiuue^ 

L hypersecretion de GH enixaine une 

dysmorphic, une organomegalies des 

signes fonctionnel* el radiologiques* 

La dysmorphic asMxk 1 mi prognathisme 

(protrusion mandibuLairc), un front 

bombe avec saillic des arcades sourci- 

lieres, un ne/ epase. un epaississement 

de la peau el du tissu sous-euianc, un 

elargissemeni des cxireinites (mains et 

pieds i 

L'organomeplie concerns tous les 

organes et plus parti culieremcnt la filierc 

laryngotracheal,, responsable dc ronfle- 

ments. hi ihyrmde (goitre) et le coeur, 

avec hypertrophic myoeardlque. 

Les S^goes fonctionneh regroupent des 

sucurs. des paresthesies des extremiies 

et des arthraJgies. 

Les sixties radiologiques associent un 

epaississcment osseux general, une 

hyperpneumatisalun des sinus frontaux 

et une augmentation de hauteur du eous- 

sinct plantain. 

Le syndrome tumoral entraine des eepha- 

lecs e( surtout une arteinte du chiasma 


oplique quand I 1 adenome se developpe 

en suprasellaire, 

Les complications de r acromegalie 

sont une HTA, une eBulioinyopihii;, un 

diabete, des polypes coliques pouvanl 

degenerer. 
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fiiagnostk 


II repose sur les dosages hormonaux 
et rimagcrie, qui visualiscra I'ade- 
nome. Le bilan hormonal minimal est 
le dosage de GH et d'lGFI ou soma- 
tome^ ine C\ effecteur peripheriquc de 
la GH dont 3e taux est plus stable, plus 
spec ill que et non sensible au stress, Ce 
bilan est complete par des dosages dc 
(il I au cours d*une HGPO avec 75 g de 
glucose. En cas d'acromeplie, il existe 
une stimulation paradox ale de la GH au 
cours de la charge en sucre on au moins 
un freinagc incomplet avec un nadir 
superienr a I ng/mL. 


jjbjectifs 




■ du fraitement 

La prise en charge therapeutique globale 
comporte trois types de traitement, qui 
sont la chirurgie, la radiotherapie et 
le rraitement medical, Hans le cas des 
microadenomes (moins de 1 em de 
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diatfietre), le traitement peut etre eura- 
teur et entrainer la gucrison. En cas 
de macroadenomes (plus dc I cm de 
diametre), la guerison survient dans 
moins de 50 % des cas et le traitement 
medical est poursuivi sur du long terme. 


I 


onduite 



du traitement 


Traitement ch irurgicjl 

Lexerese de Tadenome se pratique par 
voie transphcnoidalc ou plus rarement 
par voie frontale si le volume est impor- 
tant. Les complications sont rares : fuite 
de liquid e cephalo-rachidicn, diabctc 
insipid e le plus sou vent transitoire, 
insuffisance aniehypophysaire, 
Le traitement chirurgical seul guerit 
plus de 90 % des microadenomes. Dans 
le cas des macroadenomes, il doit etre 
associe a la radiotherapie et'ou au traite- 
ment medical. 



Radio therap ie 
hypo pliysa ire 

Elle complete la chirurgie dans le cas 
des macroadenomes; cllc est egale- 
merit ulilisee en cas cle contre-indication 
chirurgie ale ou d'adenome recidivanL 
Elle est delivree par voie externe; ses 
efTets therapcutiqucfc \& mesuninl jusqu + ii 
10 ans apres, 

Les complications sont rinsuiTisarjce 
antehypophysaire, plutot tardive, et la 
radionecmse cerebrale, plus rapide et 
drama t i que t pouvant conduire au dec£s 
(ne se rencontre plus avec les protocoles 
actuels). 



Traitement medi cal 

II eomprend les agonistes dopa- 
minergics et les analogues de la 
somatostatins. 


w Agonistes rfopaminergiqties 

Ces medicaments sont classique- 
mem" utilises en endocrine logic dans 
le traitement de rhyperprolactinetnie 
idiopathique ou adenomateuse (prolac- 
tinome). Aucun d'entre eux ne possedc 
I'AMM pour le traitement de racrome- 
galie mais ils peuvent avoir une action 
pour diminuer la secretion de GhL lis 
sont plutot utilises en deuxieme inten- 
tion medical e quand le traitement paT 
analogues de la somatostatine est mal 
supportc ou contrc-indique. Ils sont 
parfois utilises en premiere intention 
quand les sujets presentent une secretion 
rcsiduelle tres moderee avec absence de 
signes fonctionncls. 

W Analogues de la s o ma tos tat trie 

La somatostatins est un peptide physio- 
logique synthetisc dans I' hypothalamus 
qui freine la secretion de GR Ce peptide 
est cgalemcnt fabrique par d'autres 
cellules dc 1'organismc, notamment 
dans le tube digestif Sa demi-vie etant 
tres courte t des analogues ont etc mis au 
point, qui sont de deux types : les analo- 
gues rap ides et les formes retard : 
ft analogues rapides : le representant est 
I' octreotide (Sandoxtatine) qui s'admi- 
nistre en sous-cuEane a la dose initiale 
de lOOfjg trois fois par jour, pouvanl 
etre augmentee jusqu'a 500 u.g trois fois 
par jour. La voie sous-cutanee est surtout 
utilisee pour 6 valuer la reponse du 
patient a cette therapeutique et la dose 
efficace. Elle est ensuite abaudoimee au 
profit d'une formulation relard, 
I analogues retard : les representants 
sont roctreotide {Sandoxtatine LP 
10, 20 et 30 tng : unc injection IM 
toutes les 4 semaines) et 1c lanreoiide 
{Somatuline LP 30 mg : une injection 

IM tous les [4 ou 10 jours); une forme 

Co pyr i ghted 


autogcl injectable de lanreotide existe 
cgalcmcm : Somatuiine LP 60 T 90 et 
120 mg (une injection SC profondc dans 
la fesse toutes les 4 scmaincs). 
Les analogues de La scmatostaline ont 
une action antisecretoire dans 85 % des 
cas et une action de reduction du volume 
tumoral dans 50 % des. cas. Leurs princi- 
pau?t inconvenients sont : 


I des troubles digestifs en debut de trai- 
tement: 

ft une steatorrhea dans 20 % des- cas ; 
\ une lithiase vesiculaire dans 30 % des 
cas, necessiiant une echographie vesicu- 
laire initiate puis anmielle: 
I 1c coiit du traiicmcnt. 


EN PRATIQUE 


I La prise en charge thenapeutique de racromegalie associe une tombinaison de 
traitemencs ear il s'agk ires souvent d'un macroadenome. 
I La chirurgie est parfois precedes dun traitement medical par analogues de la 
SOmatOStatlne pour red u ire le volume tumoral. 

I Une reprise des analogues de la somatostatins et un complement de radiotbe- 
rapie sont necessaires si Tacromegalie reste evolutive. 


Trailement 

Faine pratiquer par une IDE 
touts les 4 semains une injec- 
tion IM dam te muscle fessier de 
Sondosiotine LP 20 mg pendant 
6mois. 

Surveillance 

Fait pratiquer une echographie 
vesiculaine avam la mise en route 
du trartemerit 

Faire pratiquer & 3 mois un 
dosage de GH et d'IGFf plas- 
nwtiques. 


<9fofaL 
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C opy rig hted m ateri al 


Hvperprolactinemie 


Phvsionatholoeie 

La prolactins (PftL) est une hormone pepcidique secretee par les cellules 
lactotropes de ("hypophyse. Elle circule dans le plasma sous forme majo- 
ritairement monomerique, accessoirement dimerique {big PRL), voire 
polymerique {tig-tig PRL). Sa concentration normal e est inferieure a 
20 |Jg/L (peut varier selon les labors to! res). Elle augmente de fa con 
important^ physiologiquemerkt pendant la grossesse (sous I'effet des 
oestrogen es) et prepare ainsi la glande mammaire a la lactation. Apres 
I'accouchement, la concentration tend a diminuer, mais chaque tetee 
stimule la secretion de PRL Le retour a la normale des concentrations 
de PRL se fait progressrvemen^parallelement a la diminution des tetees. 
Comme la plupart des hormones hypophpsaires, la secredon de PRL est 
egalement regulee par certain es hormones hvpothalamiques, Ainsi la 
dopamine inhibe la secretion de PRL, alors que Thormone thyreotrope 
(TRH) stimule cette secretion. Une hypersecretion de PRL. ou hyper- 
prolactinemie, est frequ eminent retrouvee en pratique clinique (chez 
plus de 1,5 % de la population generate). La conduite a tenir depend de 
la cause. 


E 


onnees 
chniques 


I Chez la fern me non menopause? : 
galactorrliee {ecou lenient lactescent de 
la glande mammaire), troubles des regies 
(amenorrhee k plus souvenl, oligome- 
norrhee + spanioniencrrhee), inferlilite, 
baisscde la libido. 

I Chez rbomnie : troubles sexuels avec 
baisse de la libido, impuissanee, yyneeo- 
mastie ; plus rarement galactorrhea 
I Dans les deux sexes,, a long terme, la 
persistance d'une hyperprolactinemie 
est responsable d'une dc mineralisa- 
tion osseuse (du fail des consequences 
quelle unlrainc sur la secretion des 
sterol des sexuels, oestrogenes ehez la 
femme et testosterone chez rhomme). 


fC iapnostic 
B |in ml 


II est realise par le dosage plasmalique 
de prolamine (> 20 ug/L). Ce dosage est 
a veririer^ plusieurs reprises. Un dosage 
immunoradiomeXriquc (IRMA) est plus 
liable, II existe par ail lews des faux 
positifs (le stress augmente moderement 
la I'RL}. 


§ 


uses des 


hyperprolactifiemies 

• Lag nossesse ( dosage des | \- 1 ICG). 
I Les causes medicamentcuses : oestro- 
genes, neurolepiiques (phenothiazine. 
haloperidolL certains antiliypertcnseurs 

(inhtbiteurs calciques, alpha-methyl- 
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dopa), antidepresseurs tricy cliques, 
antiemetiques (metoclopramide. metc- 
pimazine, domperidoneK opiaces 
(morphine, methadone), anti-H ; (citneti- 
dmeK antituberculeux (izoniazide), 
I Les maladies generates : hypothy- 
roidje, insufTlsance renale. 
I Les tumeurs de la region hypotha- 
lamo-hypophysaire : microadcnomc a 
pro lac tine (diametre< 10 mm}; la PRL 
est alors moderement augmented entre 
30 et 100 ug/L ; ce micmadenome est en 
cause dans pres de 70 % des cas d 1 hyper- 
pro lacthiemie d T origine tumorale chez 
Id femme. Un mac road enome a PRL 
(diamctrc > 10 mm) pourra entrainer 
un syndrome tumoral (avec ccphalccs, 
troubles visuels par compression du 
chiasma optique, signes d'insuffisance 
antehypophysaire) et une hyperprolacti- 
ncmie important super ieure a 200 ug/L. 
Enfin, une tumeur hypophysaire non 
prolactiniquc peut etre a I'origine d'une 
hyperprolactinetnie moderee dite de 
deconnexion (par interruption des 
connex ions hy pothalamo-hy pophy saires 
et de Tarrivee de dopamine), LIRM 
hypophysaire avec injection de gadoli- 
nium permet de mettre en evidence ces 
tumeun. 

I L'hyperprolactinemie accompagnam 
un syndrome des ovaires potykystiques, 
P La macroprolactinemie (agregats de 
PRL perturbant Le dosage et dormant une 
fausse hyperpTurlartinemic); la chroma- 
tographie de la PRL permet de la mettre 
en evidence. 


flbiectifs 


E'V. 


du trairement 


I Normal iscr la secretion de PRL. 

I Restanrer une function gonadique 

normals. 


t Restaurcr une fcrtilitc norma le. 

I Prevcnir I apparition d'unc osieopo- 

rose. 

I S'il existe une tumeur hypophysaire : 

reduire le volume tumoral, corriger les 

anomalies visuelles et neurologiques, 

preserver les autres axes hormonaux 

hypophysaires, empecher f'augmenta- 

tionde volume tumoral. 


E 
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du traitement 


Traitemenr medical 


k Les agonistes dopaminergiques sont 
couramment presents en premiere 
intention, lis sont administrcs par vote 
orale et sont capables de se her de facon 
specif ique aux recepteurs dopaminergi- 
ques ci d'mhibcr la secretion de PRL, Le 
medicameni le plus ancien est la bromo- 
criptine (Parlodel), administree a la dose 
de 5 a 7*5 mg/jour en 2 prises. En cas 
de resistance on de mauvaise tolerance 
de la bromocriptine, on peut essay er 
d' autres agonistes dopaminergiques, 
comme la quinagolide (Norprotac), qui 
n'est pas un derive de T ergot de seigle, 
ou la cabcrgoline (Dostinex), a la peso- 
logie de 1 comprime par semaine. 
ft Les agonistes dopaminergiques out 
cgalcrnent une action de reduction du 
volume tumoral (dans 2/3 des cas). 
I La reapparition de la fertitite impose 
chcz la jeune femme ne desirant pas 
de grossessc des mesures contracep- 
tives associees des la mise en route du 
traitcment (les oestroprogestatifs sont 
contre-indiques). 

k Un traitement chronique est ncccs- 
saire, le risque ctam la reapparition de 
1 T hy perprolact inem ie. 
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I Lcs eflets secondaircs stmt frequent!) : 
nausees, vomissements, hypotension 
onhostatique, cephalees, vcrtiges, 
asthenic, douleurs abdomi nates... 

TraifemcflT chi r urgical 

]l consiste en rexeresc d'un adenome 
par voie trans-sphenokialc, L* indication 
est poscc dcvanl un adenome hypophy- 
saine non fonctionneL un adenome non 
a prolactine associe a une hyperprolacti- 
nemie de deconnexion + et enfm chez les 
patients non repondeurs ou intoierants 
aux agonistes dopaminergi ques. 

Radioiherapie 

hypoihalamo hypophysaire 

Elle n'est pratiquemerLt plus utilises 
dans cette indication. 



I 


ndi cations 


»o 


therapeutiques 


I fl faut avatit lout rcchcreher utic 
grossesse, arreter un medicament 
hyperprolactinemiant, corrigerune hypo 
thyroid ie peripherique. Les indications 
therapeutiques pour le traitement des 
adenomes hypophysaires sont controver- 
sies. 

► Les mtcroadenomes rel event pour 
certains dc !a chirurgic, qui permet 
d'obtenir a long terme une guerison 
c Unique dans 70 a 80% des cas; pour 
d'autres, c 1 est te traitement medical qui 
est propose en premiere intention, qui 
permet egalcmcnt d'obtcnir la norma- 
lisation de la PRL et la reapparition de 
cycles ovulatoires dans 80% des cas. 
Quelquefois, une resistance a la bromo- 
criptine oblige a utiliscr un autre agoniste 
doparnincrgique ou K poser T indication 
d'une chirurgie. 


► Les macroadenomes a prolactine 
seront generalement traites medicale- 
rncnt car la ehirurgie ne pcrmctira pas 
une exere&e complete. De plus, les 
agonistes dopaminergiques ont une efTl- 

cadre non seulement antisecretoire mais 
aussi antitumorale. 

I Les macroadenomes non prolacti- 
niques avec hyperprolactinemie de 
deconnexion seront traites chirurgica le- 
nient. 

I Lcs adenomes irivasifs sent recuses 
par les neurochimrgiens et relevent du 
traitement medical. 

REM A ROUE La F*H«* n ' Kt \ m ^ C0Iltr *" 

indiquee en cas d'adenam* a 

PRL quelle que soil la laille de radenome. Lei 
agonutei dopaminergiquet n'ont pas hit preuve 
(Telf&t teraiogere. En t& de mitrtprolaainfrn^ 
Ie traitement par agonize dopamintrgique peut 
itrt intfrrQmpii {It risque d'augmEntatmn du 

volume tumoral est faibk) ?i rallaiicoicnt sera 
possible. En cai de macroprolaai nom* , on pour- 
suivra Je traitement par aganistes ^paitr eviter 
une expulsion tunwralej mail rallaitement ne 
iera pas iurori& 
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£N PRATIQUE 


I Ne pas meconnaitre une grossesse t et rechercher une prise de medicaments 

hyperprolactinemiants. 

I La traitement est le plus souvent medical et permettra de restaurer une fertilise 

normals, Les patientes doivent en eire averties pour evenuiellement leur conseiller 

une contraception adaptee si elles ne desirenc pas de gross esse, 

I La gross esse n'esi jamais contre-indiquee en cas d'adenome a prolamine. 



SK&A 


i Traitement 

Pt?rJ&JeJ ." prendre l/icamprime 
le I* 3 " jour puis t conprirne le 
2 C joun puis 2comprimes par 
jour au milieu des repai pendant 
4 semaines. 

Ou Doitint* ; prendre 
I oomprinne par semaine. 

Surveillance 

Faire pratiquer un dosage de 
prolactin^mie I mois apnea le 
debut du trartement 
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Insuffisances 

antehypophysaires 


Phrsionatholosie 


L'insuffisance antehypophysaine peuc ecre totale ec affecier les diffe rents 
seaeurs, ou parcielle, voire rnonosectorielle, Elle peuc done aueindre 
I'axe chyreotrope. eorticotrope, gonadotroph et somatotrope dans son 

ensemble ou isolement. La cause est une destruction irreversible on 
non des cellules bypophysaires ou une atteinte hypothalami que: dans ce 
dernier cas. la gtande hypophysaire est intacte ma is elle ne remote plus les 
stimuli qut declenchent ses differences syntheses hormonales. 


t 


« 


i 
I 
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Bonnees cHnioues 
VeTetTologiques 

Le panhypopituitarisme global comprend 
lc deficit de toutes les lignces hotmo- 
nales. L'aspect du malade est cvocateur : 
la peau est pale, depigmented en parti- 
al Iter mi niveau des crganes genitaux 
externes; les cheveux sotit Tins, les 
sourcils clairsemes. La depilation est 
generale. La fnlosite et la constipation 
sont frequentcs; tl extste une asthenic 
physique, ps ye hi que et sexueljft, Les 
femmes prcscntcnt en plus une amenor- 
rhea Chez T enfant, on constate tin 
retard de croissance. En can de deficit 
incomplct on monosectoriel, le tableau 
ne com p rend que quelques-uns des 
signcs decrits. 

Les causes regroupent les lesions turno- 
rales sellaires ct suprascl bites, les elTeis 
secondaires therapeutiques et des etiolo- 
gies moms classiqucs. 



Les ions mm orales 

sellaires et suprasellaires 

II s*agit d*adenomes hypophysaires 
sou vent non secretants; le craniopha- 
ryngiome de Ten rant ou de Tadulte 
jeune est la lumcur suprasel la ire la plas 
frequente. 



Effets secondaires 
rherapeutiques 

La chirurgic de la region hypophysaire est 

une cause classique de deficit antehypo- 
physaire el le delai de survenue se compte 
en semaines an devours du trailemenE. La 
radiotherapie est cgalernetit pourvoycuse 
de deficit antehypophysaire mpis en 
general plusjeurs annees apres Cjusqu'a 
lOans). AinsL tous les patients sou mis 
a une intervention chirurgicale ou une 
radiotherapie de la region doivent bene- 
fit ici d' i:\aliMiiims hormonales repetees 
apres thaque etape therapeutique. 



Etiologies 


moms cldttiqups 

Elles regroupent trois causes : 

"> le syndrome de laselle tunc ique vide : 
la selle est pleine de LCR par kyste 
arachnoid ten el le deficit est k plus 
sou vent partiel; 

-> le syndrome de Sheehan ; il s'agit 
d'une necrose hypophysaire sur te- 
nant en cas d Accouchement ties 
difficile et/ou hemorragique qui se 
revele dans le post-partum par T ab- 
sence de retourde couches; 

•+ k syndrome de De Morsier- 
Kallmann : il sagit dune anomalie 
genetique qui comprend une ageuesie 
du rh in creep hale avec deficit en 
GnRH hypothalamic^. II se traduit 
par une anosniie et une insufTisance 
gonad ique par defaut de stimulation 
hypophysaire, Thypophyse el am ici 
normale. 


I 


diagnostic 


I] repose sur 1'exploration hormonale 
statiquc et dy nam ique (tests de stimula- 
tion) et sur Tesploration morphologique 
par IRM. Si la presence d T uti gros 
adenome hypophysaire est connue ou 
suspectee, les tests de stimulation ne 
sont pas realises, ^exploration des difTc- 
rents secteurs comprend : 
-► axe thyrcotropc : dosages de T3, 14 

libres et test au TRH sur la TSH ; 
^ axe cortitoirope r dosage de cortiso] 

et test a la metopyrone ; 
■+ axe gonado trope ; dosages chez la 
femme d 1 estradiol el chez 1'hommc 
de testosterone, avec test au LH-RH 
sur les gonadotrophines, FSH et LH ; 


axe somatotrope : dosage de GH et 
d'IGFL II cxiste actjellemeni 3 tests. 
difTerents de stimulation de \a. GH. 
Chez Fadulle, le lest de reference est 
le test d' hypoglycemic insu lint que; il 
est contrc-indique en cas de cardiopa- 
thy isehemique, d h epilepsie ou dase 
supericur a 60yns. Dans ces cas. Ee 
test au GnRH-argininc ou glucagon- 
propranolol est utilise. 


E 


flhjeaifs 


du traitement 


Les traitements chirurgicaux et/ou 
la radiotherapie sont indiques en cas 
de tumeur sellaire ou suprasellaire, 
Les insuffisanccs hormonalcs sont 
compensees par ['administration des 
hormones secretces par les organ es 
cibles : hydrocortisone, thyroxine* 
estradiol et progesterone, testosterone. 
La substitution en GH est possible chcz 
Tadultc depuis 2003 scton certaincs 
modal ites, Uefficacite du traitement 
hormonal s'appreeic cssenticllemcnt 
sur la normalisation des symptomes; le 
din id en s h appuie aussi sur des rcsultals 
hormonaux pour conforter I' impression 
clinique. 


E 


■onduite 


du traitemenr 



Correction tie 1'iiKtif finance 
surrenalienrme 


La substitution en hormones surrena- 
liennes est toujours debutee en premier 
en cas de plurideficience, cas le plus 
frequent dans 1'insutTisance antehypo- 
physaire. L + hydrocortisone est le seul 
traiiement a utilizer, a ta dose de 20 ou 
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30 mg/j, repartie entre le matin et 1e midi 
usuellement. La prescription s h accom- 
pagne de certaines recommendations : 
-» manger normalement sale ; 
-> doubler la dose en cas d* infection, 

d T operation, de traumatisms 
-> avoir sur soi une carte d + insutTisant 
surrenalien, en sachant que le risque 
d'insufTisancc surrcnalicnnc aiguc est 
moms important que dans la maladie 
d + Addison. 


Correction de rinsuff isame 



fhyreotrope 

La substitution en hormones thyrot- 
diennes par Levothyrox s'elTeetue 
toujour apres la substitution cortico- 
trope h en comment ant 15 a 30 jours 
plus tard, La posologie habitue lie eat de 
50 a 75 jig de Levothyrox par jour Les 
precautions de mise en route en eas de 
coronaropathie et I a survei 1 lance cl i nique 
sont les mcrnes que pour ThypotbyroTdie 
peripherique. La surveillance biologique 
pour r adaptation de dose s'eftectuc en 
revanche sur la mesure de T3 et T4L 
uniqucmem, car le dosage de TSH est 
ici inutile. 


r institution : age inferieur a 40 ans h 
signes de carence oestrogen ique inva- 
lidants, risque eleve d'osteoporose, 
eventuellemenl confirme par Tos- 
teodensitonietrie. Le traitement sera 
debute s'tl cxiste une insurTisance 
teslrogcniquc par deficit gonado- 
trope et si !'un des eriteres ci-dessus 
eat present. II sagit d T une tfistroge- 
notherapie avec progestatif associe si 
Tendometre est en place. Ucestrogene 
utilise est le 1 7-bcta-wsiradiol, sous 
forme de patch, gel h traitement oral 
ou nasal. Le progeslalif associc est un 
progestatif nature! de preference ou 
de synthese, administre par vote orale 
ou Iran sderm ique. Cette bithcrapie 
peui ctre prescrite de fac.cn sequen- 
tie Me ou continue. Le traitemenl csi 
initie apres la realisation d + un bilan 
gyneco log ique c I in ique, dun frottis 
cervicovaginal, d'unc mammogra- 
phie et dun bilan metabolique. 
II n'y a pas dc consensus sur la durcc 
du traitement substitutif gonad ique. 
Lc traitement est a adapter en fonc- 
tion de la cli nique, de la surveillance 
metabolique et gynecologique para- 
elm ique, 



Correction de I'iiimHisarue 
goiudiqu? 

En pratique, la prise en charge thcra- 
peutique est dinTe rente en fonction du 
soubait d n avoir ou non des enfants. 

w Pas de desir d'enfaiii 

Le traitement est purement substitutif et 
revient a un traitement hormonal substi- 
tutif de menopause. 


-■> CJie* la lemine 
La substitution hormonale doit pren- 
dre en compte d'autres eriteres pour 


->■ Cher rhomnif 

La substitution hormonale est 
instaurcc apres elimination d'un 
cancer de prostate {toucher rectal et 
dosage de PSA). Le traitement par 
androgenes previent la regression 
des earacteres sequels sceondaires. 
II ex isle trots modalitcs d 1 adminis- 
trations : 

-* voie JM : cnanlhaic de testoste- 
rone (Androtmvlyl^ 250 mg toules 
les 3 semaines en moyenne; 
-+voie orale: undecanoate de 
testosterone (Pan teuton?) , 3 a 
Copy r i ght I 


6 comprimes par jour en fonction 

de lareponsedHHqu^, 
^ voie transcutaaee : dihydrotestos- 
terone /. indrtiiiim} on testosterone 
(Andrtigdh > a 10 g de gel par 
jour. La dihydrotestost£rone est 
plutot rcscr\oe a I' indication 
gynecnni;i>[]L L . 
La surveillance s'effectue sur la 
cliniL|LiL'. un l-mitiil-ji rectal annuel el 
! ledosatu de J^A* 

I Wsir d>nfant 

En Giis de desir tic grossesse ou de 
desir de patemite et en Tabsence de 
Contfe-indicatioiL, il faut restituer une 

malum ion ti>]liailiiire avec ovulation et 
une ^pfTniulojiunbL' nomiale. II s'agit 
chez 1'homme com me chez la femme 


de iraitemcnts relevant de services 
specialises avec I 'utilisation de GnRH 
en perfusion continue ou de gonadotro- 
ph] nes injectable^. 



Substitution soma tat rope 


Elle est possible depuis 2003 en cas de 
deficit avere et associe a au nmins. un 
autre deficit antehypophysaire diagnos- 
tiqueettraitedepuisaumoins3 mois, S'il 
existc une tumcur ccrcbrale, celle-ei doit 
etne stabilises et le traitement terming 
L T installation du traitement par soma- 
tropine recombinante en siylo inject cur 
s'effectue en milieu hospitalier et a le 
statut de medicament d' exception avec 
constiiution d'un protocole d' ex amen 
special. 


EN PRATIQUE 


Le traitement: de I'insuffisancc anrihypophysaire comprend souvem une tritheraple 
avec hydrocortisone, Levotfyw et flontestone ou Androtonfy} chez rhommejes in-eff- 
carions de substitution gonad ique chez la femme etant plus restreintes. II s'agit en 
principc d T un traitement a vie. 

La substitution somato trope par hormone de croissants est pour Tinstant debu- 
tante (AMM avec remboursement en 2003). 


Itt 


C opy rig hted m ateri al 






\ Traiterntnt 
Hydrocortisone 10 nig: prendre 
2 cp te iftffti et t cp £ midi; 
rr. jncernofmatemertt safe 
Levotfi/ixsr 50 ng: prendre I cp 
,e matin a inun. 

ftwtettOHe : 2 cp matin, mieS et 
4Dir pendant 2 mote puis 2 q> 
matin etsoir 
[>rte du tratement : 6 mots. 

Survdllninc.i 1 
F«pratiqw&2mQfeunfc™- 
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Diabete insipide 


Physiopatholosie 


Le diabete insipide esc lie a une anomalie de Ihormone arginine vaso- 
pressin e on anri-diurese (ADH), synthetase au niveau de I 'hypothalamus. 
Cette hormone est stoekee dans la post-hypopriyse. 
Le symptome essentlel esc un syndrome polyuropolydipsique; la poly- 
line est definie comme une diurese superieure a 3 U24 h. 
Le diabete insipide regraupe le diabete insipide central ou le diabete 
insipide d'origine nepbrogenique. En pratique, I e probleme est de distin- 
guer ces causes dune potomanie pour la conduite therapeutique. 


ft 


nnees 


cliniques 

Le diabete insipide central ou deficit 
post-hypophysaire nesulic d'une earcnce 
secretaire complete ou part id k de 
l 1 ADII, II s"inserit en general dans un 
com omc evneateur de traumatisms 
era men ou de tumeur coiinue de la 
region hypophysajre Le plus sou vent 
chez ces patients, ^appreciation de la 
soif est normale et le malatfe bo it pour 
compe riser les pertes hydriques, Ces 
patients peuvenl presenter d' autre s 
signcs d'insulTisance liypopliysaiie 
Le diabete insipide d"oriimie nephro- 
genique est d'origine hereditairc ou 
secondare. Les form lis hereditaires sont 
rares ei a (Tee lent le nuuvcau-ne on le 
nourrisson. Le diabete insipide neph- 
rogenique secondare se rencontre dans 
Pinsuffisancc renale, rhyperealcemie, 
r hypokalemic et surtout an cours ou 
apres mi trai lenient par sels de lithium, 
II est caracterise par une polyurie avec 
secretion d ADH normale. lei c*esi le 
tube renal qui est resistant a Inaction de 
1 'hormone. 


G 


Biagnostu 




II repose sur le test de restriction 
hydnquc. qui est un lest de stimulation 
del'ADH. 

Son hut est d"evaluer et d' clever Tosmo- 
la lite p [asm at i que, qui est un des facteurs 
principaux de la secretion d"ADH. 
L'epreuve se pratique sous com role 
medical, avee surveillance du poids, de 
la TA et du pouls. Son deroulemem est 
[e suivant : 

-M) h : arret des boissons ; 
-> 8 h : recueil des unnes pour volume 
et osmolarite. ionogramme et osmo- 
lality phsmatique: 
-» toutes les heures : surveillance du 
poids, de la TA et du pouls; volume 
et osmolarite urinaire, ionogramme et 
osmolality plasm ati que. 
-* fin de l'epreuve si perte de poids > 

5%ctTA<IO; 

-* sinon a 1 5 h ; injection IM de 4 ug de 

dDAVP (Minirin)* I h apres recueil 

du volume urinaire et osmolarite. 

La restriction hydrique about it physio! o- 

giquement a une baisse de la diurese, une 

■:ipy righted material 
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augmentation de Tosmolarite urinaire 
et une osmolality plasmatique qui resle 
norm ale. Lcrccueil urinaire realise apres 
injection de Mimrin entniine une baisse 
supplementaire de diurese et la persis- 
tancc d'une osmolarite urinaire elevee. 
Dans le eas de la potomanie> les resul- 
tats sent semblables a la rcponsc 
physiofogique; en eas de diabele insi- 
pide d'origine eentrale, la diurese reste 
stationnaire. rosmolarile urinairc est 
basse ou stat ion n aire et Posmolalite 
plasmatique s'eleve; le lest au Minirin 
entrainc une baisse du volume urinaire 
et Line augmentation de r osmolarite 
urinaire En eas de diab^te insipide 
d^origine nephTogenique> les rcsultats 
sent identiques a ceux du diabete insi- 
pide central mais le test au Xfinirin est 
sans effet. 
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tibjectifs 


du traitement 


11 vise a compenser la earence homio- 
nale en ADH dans le diabete insipide 
central et il corrigc la polyurie, Dans la 
poiomanie et le diabete insipide neph- 
rogenique, Ee traitement par ADH est 
i I log i que; les moyens tbcrapeutiques. 
sent limites. Une surveillance ioriique 
plasmatique rapprochec s 1 imp use a 

linstauration du traitement. 


E 


■onduite 



du traitement 

Diabete in sipide central 


Le traitement de choix est la dDAVP 
ou desmopressins (Minirinj; e'est un 
analogue structural synthetique de lar- 
ginine vasopressin (AVP), qui n'a pas 


les inconvenicnts de l'effet piesseur sur 
la TA. La desmopressin existe sous 
quatre formes : 
-fr forme injectable : ampoules de 

1 mL dosees a 4pg/mL; la dose 
rccommandee est de 2 ug toutes les 
1 2 heures en I M en post-neurochirur- 
gical t en attendant le relais par voic 
nasale ou orale; 

-+ solution pour administration nasale : 
Fl aeons de 2,5 mL doses a 0,1 nig/ 
mL + catheter gradue en rninyle; la 
posologie est de 0,1 a + 2mL chez 
L'adulte. soil 10 a 20ug/j en I ou 

2 prises quotidienncs. La manipula- 
tion necessite un apprentissage ; 

■> solution pour pulverisations nasalcs : 

chaquc pulverisation delivre 10 ug 

soil 0,1 mL de solution; 

-► forme orale : comprimes a 0,1 et 

0,2 mg, 3 fois par jour. Cette forme 

de traitement reprcsenle une factlite 

tf utilisation mais la biodi spun ibi lite 

du produit est faible, ce qui necessite 

des doses plus elevees, done un cout 

plus important. 

11 n'y a pas de traitement effteace 

hormis Parrct du medicament respon- 

sable (sets de lithium le plus sou vent) 

si cela est possible, en sachant que les 

degats causes ne sont pas reversibles. 

Pour diminuer 3a diurese, les diurcti- 

ques thiazidiques et un regime peu sale 

pcuvent ctre essayes. 


Potonianie 



Une prise en charge psychothcrapiquc 

est necessaire el une epreuvc de decon- 

dirionnement peut etre tentee en milieu 

hospitalier. 

La prise en charge du syndrome polyu- 

ropolydipsique comports deux aspects : 

py ri ghted ni 




EN PRATIQUE 


•+ le diagnostic posnif du syndrome et Identification de la cause avec te test de 

restriction hydrique: 

^ la prescription medicamen tease et la surveillance biologique. 

Traitemcnj 


M. 


| Minirin cp aO. I fng : 3 comprims 
par jour au moment de& repas 
pendant un mri 
Surveillance 

Faire prataquer 1 fours apres 
le d^but du tenement jono- 
gramme, pmtidgmte et oamolaiite 
plasmatique ainsi que dkmhe des 
24heures. 
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C opy righ ted m ateri al 


Maladie d'Addison 


PhvsionatKoloaie 


La corticosurrenale produit 3 types d'horrnones : Fes glucocortieoides, 
1 65 androgeries surrenaliens et les mineraloeorticoides. La secretion 
de Cortisol est regulee par I axe hypothalamo-hypaphysaire. L'ACTH 

secretes par Thypophyse stimule la secretion du Cortisol seion un 
rythme nycthemeral avec un taux de Cortisol plus el eve en fin de nuit 
et en debut de matinee. Le Cortisol est une hormone du stress, il a un 
role sur le metabolisme glucidique (effet hyperglycemias), lipidique et 
protidique (effet catabolisant).L'aldoscerone est essentiellement regulee 
par le system e renine-angfotensine. Elle a un role dans le maintien de 
la vol ems e. 

La maladie d 1 Addison correspond a une insuffisance surrenalienne 
peripherique. Elle est liee a un processus de destruction de !a cortico- 
surrenale par un mecanisme auto-immun, infectieux (tuberculose) ou 
tumoral. La forme la plus frequente est d'origine immunologique. 


c 
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Eonnees 


cliniques 


Sur le plan clinique, la maladie d'Ad- 
dison se manifeste par une forme 
chronique et parfois par une decompen- 
sation aigue (June maladie chruitiquc. 
Le patient insuffisant surrenalien lent 
se presents avec une pigmentation 
brun sale caracteristique, Ce bronzage 
predomine sur les regions decouvertes, 
les rnamelons, les otganes genitaux 
extcmes et les cicatrices. II existe une 
asthenic intense qui progresse au fur et 
a mesure de la joumee. II s'agit d'une 
asthenic d' effort. Cette fatigue existe 
aussi sur lc plan sexuel et intcllectucl. 
On retrouve egalement une hypoten- 
sion et parfois des troubles digestifs. La 


biologic montrc une cortisolemie eflbn- 
dree et un taux d*ACTH tres eleve, Le 
diagnostic est confirms par I 1 absence de 
reports? du Cortisol lors du test de stimu- 
lation par TACTH de synlhesc. 
L' insuffisance surrenale aigue se 
manifestc par une fievre, une asthenic 
majeure, des douleurs abdominales 
parfois pseudochirurgicales. On rctrouve 
une hypotension arterielle severe. En 
1 "absence de traitement adequat, revo- 
lution se fait vers un col lapsus et un 
coma. Biologiquemcnt, rionogrammc 
est tres perturbe avec une hyponatremie 
et une hyperkaliemic. L' insuffisance 
surrenale aigue survienl souvent chez 
des patients porteurs d'unc insuffisance 
lente insuffisamment iraitec, Elle peut 
etne favorisee par un stress (infection, 
gestechirurgicul...). 
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flbiectifs 


du traitement 


I Le traitement de l^msufTisance surre- 
nale lente repose sur I'opotherapie 
homo nale substitutive, Une education 
ihcrapeLitiquc du patient est indispen- 
sable, Le malade sera egalemeni in forme 
des mesures a prendre pour eviter tout 
risque de decompensation aigue. 
► L'insufTi sauce surrenalienne aiguc 
juslific un traitement en urgence avec 
une reanimation hydroelectrolytique et 
une compensation hormonalc a hautes 
doses. 


§ 


nduite 


du traitement 



Insuffisante 


surrenalienne lenre ; 
rrdiremenr hormonal 
substitutif 

Un traitement par hydrocortisone a la 
dose de 20 a 40 mg par jour est admi- 
nistre en 2 prises quotidicnncs, avec 2/3 
de la dose donncs le matin et 1/3 donne 
entrc 12 et 16 heures. Cette repartition 
mime le cycle nycthemeral du Cortisol. 
La substitution mineralncotlicotde est 
reali see par la prescription de fludrocor- 
tisone a la dose de 50 a 100 ng par jour 
en une prise le matin, 
L T efficacite du traitement est jugce sur 
la dispariiion de la fatigue, la normalisa- 
tion de la tension artericllc et de certains 
parametrcs biologiques comme riono- 
gramme sanguin et le laux de rcnine 
plasmatique. 

Le regime de Paddisonnien doil etre 
norma lement sale. On evjicra un regime 
hyposode qui risque de favoriser une 


decompensation de TinsuiTisance surre- 
nalienne. 

Le patient sera porteur d'une carte d'in- 
suffisant surrenalicnafin de prcvemrson 
entourage et les soignants amenes a le 
prendre en charge de l'absclu necessite 
de poursuivre le traitement hormonal . 
Une education therapeutique sera sy ste- 
rn at iquemen I propose* aux patients 
pour eviter le risque de decompensation 
aigue. En cas de stress, fievre, infection, 
traumatism^ le patient pouna doubler 
voire tripler sa dose d'hydrocortisone. 
En cas de troubles digestifs, le recours a 
ia forme injectable est indispensable. 


Insuffisarue 



surrenalienne digue 

La rcanimaiion hydroclectrolytiquc 
cornprend le l sr jour la perfusion de 3 a 
6 L de serum sale selon les conditions 
c Uniques, Le tniitement hormonal sera 
adminislre par voie paienterale a la dose 
de 200 a 400 mg par jour. Leffet minera- 
focorticoide de I hydrocortisone a fortes 
doses ne justifie pas d'associer sy sterna- 
tiquement un traitement par Syrtcortyi 
(acetate de deoxycorticosterone ). 
La prise en charge du facte ur declen- 
chant {infection...) est indispensable. 


C opy rig hted m ateri al 


EN PRATIQUE 


Le trafcement d'une fnsuffisanee surrenale fence ne doit jamais etre arrete. A fin- 
verse de ce qui est conseille pour les patients traites par corcico'j'des de synthese 
antMnflammacoires. avec la prescription d'hydrocortisone, on evitera un regime 
hyposode qui risque de favoriser une decompensation de I'insufflsance surrena- 
lienne iente, 


j 
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\ Traitcmfnt d'um 1 insuffi- 
sance surri'iiak' tente 

Prendre 20 mg d'hydracortisone 
le matin et 10 mg a 16 heuirs 
F/iidraoorusoire 50:1 eompnme 

parjbu; 

Le regime alimentaiflt sera 

normaleroem safe 

Le traitement ne devra jamais 

mtemompu. 

En ess de fievre ou defection : 

doubter voire tnpfer la dose 

d'hydrocortisone et consulter 

rapideme/st un nnededn, 
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Hirsutisme 


Phvsiopatholosie 


UHirsutisrne est taracterfse par line pHosice siegearit sur des zones 
normalement glabres thez la femme, II est a differencier de I'hypercri- 
ehose, qui est une pitosice excessive sur les membres, le plus sou vent 
inferieurs. L' hirsutisme est la consequence de ('augmentation de la 
production des androgynes et/ou de [augmentation de leur utilisation 
par les tissus peripheriques. 

Les androgenes sont produits par les glandes surrenales (dehydroepian- 
drosterone : DHEA} et les ova ires (defta-4-androstenedione)< 91 existe 
une production peripherique, majoritaire, qui est la ces roster one ei le 
seul androgene forL Dans tes tissus cibles, la testosterone est trans- 
forrnee par la 5-alpha-reductase en dehvdrotestosterone, forme plus 
active. 



onnees 
elimques 

La demarche diagnosttque consists a 
preciscr I 1 engine tissulaire de rhyperan- 
drogen ie ci a el i m iner une cause tumorale, 
rare mais grave. Leva] nation clinique se 
fonde sur rintenogatoire, en precisant 
la dale d'appiiriiion de riiirsuiismc. son 
evolmivite et rexarnen cliniquc, ou il 
faut reelterckr un virilisme. 


E 


Biagnostk 



Le diagnostic repose sur la c Unique, les 
exarnens biologiques et morpnologiques, 

Exa mens biologiques 

11 s'agh des dosages hormonaux, lis 
nccessitem au preaiable V arret de tout 
trairement corticotde ou astroprogestatjf 
dqmis au mo ins 2 mois. ils doivent etre 





realises en premiere partie de cycle, soit 
ciurc Jl et JS au maximum, a jeun. Le 
bilan minimal eomprend la testosterone, 
la delta-4-androstenedione. le S-DHEA 
pbsmatiqucs el le dosage de la eorliso- 
lurie des 24 heures pour rechercher un 
hypercorticisme. Des tests de stimulation 
sent parfois utiles, en particiiiier le Lest 
mi syiwctlicne im medial, pour climiner 
un bloc en^ymatique surrenalien. 

Bilan morphologique 

II eomprend en depisiage une cchogra- 
phie ovarienrme, si possible par voie 
vagina ie, et une echographie surrena- 
lie nnc, 

Les etiologies regroupent des causes 
ovariennes, surrenaliennes el idiopatbi- 
ques. 

I Causes ovanennes 

I Syndrome des ova ires polykysliques 
(OPJC) : c Unique evoca trice (troubles 
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du cycle, surpoidsK avec augmentation 
moderee de la testosterone et de la delta- 
4, aspect echographique particulier 
I Tumeurs u van en ties virilisantes, 

I Causes stirrenalieflnes 

► Maladie de Gushing (voir 
« Hypcrcortici&me »), 

I Tumeurs surrcnalienncs : virilismc 
devolution rapidc, tous les androgencs 
sont augmented, 

► B]oc& enzymatiques : 

-► bloc en 21 -hydroxylase : bloc le plus 
frequent* transmission autosomique 
recessive avec mulation ponctucllc 
rcsponsablc d'un deficit enzyma- 
tique incomplet. Li y a accumulation 
de 17-QH-progesteronequiemprunte 
la voie des androgenes ; 

-► b]oc en 1 1 -hydroxylase : tres rare. 

w Causes idioparhiques 

I Hirsutism c idiopathiquc : e'est un 
diagnostic d' elimination ct la cause la 
plus frcqucntc, Les taux d T androgcncs 

sont peu etc vis; il existe une augmenta- 
tion de T act i vite de la 5-alpha-reductase 
cutanee. 


I 


ise en charge 
therapeutique 


En dehors des causes lumorulcs, Le trai ic- 
ment essentjellement hormonal est long 
et parfois decevanL L'amaig rinse merit 

rcstc une part essentiel du traitement 
dans les OP K. 


Acetate de t ypro re ro n e 
iAndrotur) 


C'esr Ee produil le plus efficace, auquel 
on associe des rcsirogencs naturels ou 
de synthese sous la forme d'o?stnopro- 
gestatifs. La forme 50 mg est reservee 



a la prescription endocrine iogique pour 
fhirsutisme, mais il est possible d'uti- 
liser La forme 100 mg, plutot reservee 
a la c an cero logic. C"est un puissant 
anti-androgene et anti-gonadottupe. La 
nosologic necommandee est de 50 mg/j 
pendant 20jours 1 associe a du Prvvanies 
2 mg ; 1 cp/j pendant 20 jours par mois T 
par excmplc (oesrrogene nature!); cette 
association est contraceptive a partir du 
troisieme mois de traitement. 


Spironolactone 



[Aldattone) 

Son action anti-androgene est faible et ce 

traitement est prescrit quand ["Andmcur 
est contre-indique. II est neeessaired'ob- 
tenir une posologie de 150 mg par jour + 
soit 2 cp a 75 mg h a prescrire le soir de 
preference ou au toucher compte tenu 
des effiets hypotensifs. 



Aurres pro dims 

Le flutamide (Eulexine) semble efficace 
mais presents une toxicite hepatique; le 
finasteride (Vhihm-pw&vr) represente 
une autre alternative mais son efficacile 
est faible. 
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EN PRATIQUE 



Les etiologies les plus frequenter sont i'hirsutisme idiopathique et la dystrophic 
ovarienne. II ne f;t u r. cependant pas meconnattre une cause organjque et pour 
autant ne pas traitcr h tort une simple hypertrichosis. 


Traitement 

l J i endre tous les purs a la mSme 
heure: 

AntJwcur SO rrrg ; I Cp pendant 
20 pours; 

- Prownes ? mg I cp pendant 
20 [ours. Arret 7 jours et reprise 
au 28*|Obr meme si pas do 
regles. 

Duree du trarteffient : 6 mem 
Surveillance 

Fame prabquer dans 6 rnois une 
glycemte a jeun et ('exploration 
dune anomalie l^idique. 
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Contraception 
hormonale 


PliYsiouatholoeie 


Les contraceptions honnonales agtssent : 

■4 en modifiant la permeabilite de la glaire cervicale; 

-* en in hi bant la nidation; 

■+ surtout en supprimant I 1 ovulation, en bloquant plus ou inoins comple- 

tement la secretion de FSH et LH (selon la dose d'ethinvlestradiol et le 

progestatif as socle). 

II cxiste deux groupes de contraceptifs hormonaux :ks cestropnogesta- 

tifs et les progestatifs purs. Les. p nod u its utilises sont to us synthetiques^ 

Leurs proprietes sont differentes de celles des pnoduits naturels. 

Les rrsques ne sont pas negligeables : 

-* risque d'-echee contraceptif, variable selon les groupes de produit, 

■> risque vasculaire et metabolique : thromboses, surtout frequences 

avee les oescroprogestatifs: 

-> risque de modification de lequilibre hormonal et des menstruations. 

surtout observe avec les progestatifs. 
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ij stroproflestatifs 


Selon la qusntitc d'eihinylestrpdtol (HR). 

□n dislinguc : les pilules; norniodosees, a 
50 jig>'p Utile, et les pilules minidosees, 
a 15, 20 ou 30ug/pilulc on a plusieurs 
dosages selon les phases du cycle. 
Les progestatifs associes sent tous 
derives de la 19-nortestosteione, Ms 
ag is sent en renforcant reflet amtgo- 
nadotrcpe et surtout en retablissant un 
equil i bre tEstroprogestat i f correct. 
Les modalites dissociations ocstropro- 
gestatives sont variables : 
"► dans la methode sequentielle. TEE 
est admin istre seul pendant 7 jours. 


en comb inai son avec 3e progestatif 

ensuite; 
■* dans la methode combines, TEE et le 

progestatif som associes dans tous les 

eomprimes ; 
■* selon les dosages respect ifs de TEE 

et du progestatif dans les difTerenls 

eomprimes, on park de pilule mono, 

bL ou iriphasique. 
La pilule est administree tous les jours, 
du y au 25" jour du cyele (les jours sont 
comptes a partir du 1 CT jour des regies). 


Centre indications absolues 



I A ntecedents de thromboses vei neuscs 
ou arterioles. 
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I Maladies ccstrogcnodcpcndanles : 
hyperprolactinemie tumorale, 
lupus erythemateux, otospongiose, 
ly mphangiolciorny omatosc, syndrome 
de Gardner, matadic de Crohn ct 
rectoeolite hemorragique, 

I Affection exposant aux thromboses ; 
cardiopathies thrombogcnes ou dccom- 
pensees> hemoglobinopathies, maladies 
imposant un alitcmcnt prolongc. 

I Affections metaboliques : hyper- 
tension arterielle, hyperhpidemie, 
Jijabctc, ohcsitc majeure, tabagtsme 
apres 35 ans, 

I Affections hepat iques cvolu lives, 
antecedents d'ictere cholestatique 
gravidique. 

I Antecedents de tumours mammaires 
ou endometriales, 

Ef f eft i n d esirables 

el risques 

I Kisques vasculaires (risque precoce de 
thrombose et a long terme d'athenostle- 
rose) : elevation du risque d' accidents 
vasculaires cerebraux et d'infarcriis du 
niyoeande, d'autant plus frequents que 
d'autres racteurs puthogencs som presents 
(notamment tabac, obesite, age superieur 
a 40 ans) et potent ialises par les autre? 
racteurs de risques card iovascu [aires 
(HTA, hypeHipidemie, diabeic). Ce risque 
est correle a la dose d T EE. II existe egale- 
rnent un risque de thrombose veineuse, 
I Perturbation de la coagulation : IFF 
est susceptible de modifier la synthese de 
la plupart des facteurs de la coagulation 
et d'inhiber les anticoagulants naturels 
{amithmmbine Ml et proteine C). 
► Effets sur le metabolismc lipi- 
dique : TEE cntraine une elevation des 
triglycerides (effet athemgene), une 
diminution du LDL -cholesterol {effet 
antiathcrogene), et une augmentation du 


HDL-cholcslcrol (effet antiathcrogene). 
La plupart des progestatifs diminuem 
le HDL-cholesterol, augmement le 
LDL-cholesterol et diminuent les 
triglycerides. Les nouveaux derives 
19-norstemidiens non androgen iques 
elevenl le HDL-cholesterol {possible 
effet anliatherogene) 
I EfTet sur la glycoregulation ; TEE n + a 
pas d'eftet sur la tolerance au glucose; 
les progestatifs ne sont hyperglycemiants 
qu'a fortes doses el s'ils onl un pouvoir 
androgen] que, jls ne sont jamais rcspon- 
sables de Tapparition d'un diabete. 
f Effet hypcrtensif : TEE el certains 
progestatifs norsiero'idiens stimulent la 
synthese hepatique de l'angiotensino- 
gene, 

) Effet sur le poids : prise de poids 
possible liee a I' effet androgenique 
anabolisant de la composante progesta- 
tive. Cependant, aucune modification de 
poids n'est entrainee par les pilules de 
y generation. 

I Perturbations hepal iques : cytolysc el 
chnlestase sont possibles au eours de 
tout traitement par steroldes de synthese 
per os. 

► Risque oncogene : les comraceptifs 
oraux normo et mini doses protegent des 
cancers de Pendometre et des ovaires. 
Us ne favorisen! probablement pas les 
cancers du col uterin, Le probleme du 
cancer du sein est plus complexe el nesle 
debattu. 

Pre c a u tio ns d emploi 

Un bilan prcalable puis annuel est 
necessaire (examen cliniquc, frottis 
ccrvieo-vaginaux et endomerriaux si age 
superieur a 40 ans, bilan lipido-gluei- 
dique) ainsi qu'une mammographie tous 
tes 2 a J ans. La pilule doit etre arretee en 
cas d 'effet indesirable (voir ci-dessua). 
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Interactions 


medicamenreuses 

) Association deconseillee forme]- 
lement : rifampicine (risque de 
grosscssc). 

I Associations deconseillees : autres 
agents induct eurs enzymatiques ('rifa- 
butin^ barbituriques. carbamazepine, 
phenyloTne, griseofiilvine t modafinil }. 
I Association a uliliser avec precau- 
tions : ciclosporine (reduction de son 
catabolisme), cotestyramine, flunarizine 
(risque de galactorrhea], lansoprazole 
(inducteur enzymatique faible). 


E 


* 


onfracepfion 

progestative pure 


Selon la tamille cbimlque, en distingue 
les derives de la 19-nortestostcronc. 
de la 1 9-norprogesterone et de la 17- 
hydroxy progesterone. Selon la dose 
du produit adminisirc, on distingue 
les microprogestatifs (micropilule : 
action contraceptive peripherique), tons 
derives de la 1 9-noriestosierone, el les 
progeslatifs normodoses (action antigo- 
nadotrope), 

Le mode d'action contraceptive est 
caTacterise par une action anti-glaire* 
ami -nidation, el anli-gonudutrupc. 
Leurs indications sont les contre-indica- 
tions aux cestroprogestatifs- 
II existe deux modalites d 1 administra- 
tion : continue ou discontinue. 


ra 

L. 


El 



•s 


Hitroprogcstatifs 


Les microprogestatifs sont admin istrcs. 
en continu, tous les jours sans interrup- 
tion, meme pendant les regies. 
Les prod u its utilises soul tous derives 
de Ea ] V-nortestosteTone : levonorges- 


trel (Microval), acetate de norethisterone 
fXfilligyttort). 

¥ Effeti indesirables 

I Leur effi cache contraceptive nest pas 
totaled a2%dcchec). 
Ills entrainent une hypertestrogenie rela- 
tive par blocage incomplet de la foneiion 
gonadotrope t avec douleurs mamrnaires 
et pelviennes, inegulariics rnenstruelles. 
I U impregnation progestative perma- 
nente peut etre responsable d + atrophie 
endometrial avec amenorrhea spotting. 

¥ Contrf indications 

) Dystrophic du tractus genital, 

I Dysovulation. 

I Ages extremes de la vie genitale (ou la 

dysovulation est frequente), 

¥ Interaction* merJKamenretiies 

I Associations conlrc-indiquccs : reti- 
noides {reduction de TefTet contraceptif 
des progeslatifs minidoses), 
I Associations deconsci] Ices :inductcurs 
enzyniatiques (barbitnriques, pheny- 
toine, carbamazepine, griseoTulvine, 
modal! nil, rifampicine. rifabmine). 
I Associations a utilise r avec precau- 
tions : colcstyramine, lansoprazole 
(inducteur enzymatique faible}. 

¥ Precautions demplot 

I Bilan clinique initial puis surveillance 
gynecologique pcriodiquc : cxamen 
des seins et de ]*uterus, frottis cervico- 
vaginaux, 

> Utilisation a cviter chcz la femme 
ay ant des manifestations d'hypcrees- 
trogenie relative (dystrophic ovarienne, 
mastodynie, mastopathie benigne, 
hyperplasie endometriale, fibrorncs 
uterine) ou des antecedents de grosscssc 
extra-uterine, de salpingites de prurit ou 

d'ictcregravidique. 
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► Utilisation peu souhaitable chez la 

femme apres 40ans (hyperoestrogenje 

induitcj. 

I Utilisation d h uu contraceptif local 

pendant 1 4 jours en cas d'oubli depuis 

plus de 12 heures, 

Progestarifs normodose* 

lis sont adminisrres de facon disc on- 
tinue, du 5* au 25 L jour du cycte on du 
10 f au 25 f jourdu cycle. 
Les indications et eflfets secondares 
dependent des produits employes. 

F Derives de la 19 normeiliyl 
testosterone 

I Effete indcsirabLcs ; troubles mctaboli- 
ques (effet hyperglycemia^ a forte dose 
mais Ms n'enuainent jamais de diabeie 
vrai} et veitieux h signes de virilisation 
(seborrhee, acne, augmentation dc pile- 
site), prise dc poids. 

I Action anti-cestrogene pnissante, d'oii 
leur utilisation en cas de maladie testro- 
genodependante (masiopaihie benignc. 
hypcrplaste endometrials, endome- 
triose). 



I Contre- indications : hypertension arte- 
riole, dyslipidcmic. diabete, antecedent 
on maladie a risque ihromboemboliqiie, 

W Derived 
de la 17 OH progesterone 
ef de la 19 norprogesterone 

I Les derives de la 1 7-OH-progesterone 
(acciaic de chlomiadinone ou Luterun J, 
acetate de cyproterone ou AndnK-ur) el 
de la 1 9-norprogesterone (promegestone 
ou Surgesfone* aeetate de numegestrol 
ou LuTenyl) n + ont pas deffets metabo- 
liqnes et vasculaires; ils ont un effet 
protecteur sur le sein. 
I Effels indesirables : amenorrhea 
nee ess i Taut rapport complements ire 
d'un eestrogene naturcl, spotting, 
ft Contraindications : antecedents 
ihromboph lebit iques. 
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C opy rig hted m ateri al 


Traitement hormonal 

substitutif (THS) 

de la menopause 


Physiopathologie 


La menopause est l'arr£t des sexreiions exocrines et endocrines (oestra- 
diol progesterone) des ovaires. Clin iqu erne. nt h unc amcnorrhee installed 
depuis plus dun an chez une femme ay tour de la cinquantaine doit fa ire 
evoquer le diagnostic, 5ur le plan hormonal, I oescradiol est effondre 
{<■ 20 pg/rnL) et la FSH s'eleve au-dessus de 20 U/L 
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ustifitarions 

du traitement 
substitutif 


I Prevention de rosteoporose, qui 
survient lOans plus tot cbez la femme 
que che/ I ' horn me el qui s'aecelere apres 
la menopause. Les oestrogenes oni prouve 
leur efficacite sur Ea resorption osseuse* 
meme a distance do l"inslullalk>n dt lii 
menopause. Les biphosphonates et les 
SERM tmodulateurs select its des recep- 
teurs au* ostrogcncs) pcuvent cgalcmciu 
etre presents dans cette indication, mais 
ils rt'oni qu'unc action osscuse el tic 
traitc-m pas les bouffees de ehateur ni la 
scehcressc vagina le. 

I Prevention des troubles urinaires, de 

I I atrophic vaginale. 

I Suppression des bouftees de chaleur: 
roesirogenothcrapic esi le seul traite- 
ment efficace. 

I Prevention du risque cardiovascuEaire : 
le risque cardiovaseulaire augmente 
apres la menopause. Les cestrogenes 


nature Is s T cppQ$enJ a cette elevation. 
Mais I 1 etude WHI (developpee ci-apres) 
fait recons id erer depuis peu certains 
aspects du THS de la menopause. 
I Amelioration des troubles de la 
memoire I les troubles mnesiques 
posl-mi;Hopmisiqu.L i s soni ameliores 
sous lestrogenoiherapie et le risque de 
maladie d* Alzheimer sernble diminue. 
I Amelioration de troubles divers : 
asthenic, tendance depressive, diminu- 
tion de la libido, troubles du sommeiL 

perlc de so up It: ssl 1 de la peau... 


1 


tude WHI et 


recommandations 
de 1AFSSAPS 

Une etude amerieainc recente a fait 
reconsiderer arlains aspects du THS de 
la menopause : il s'agit de Tetude WHI 
(Women Health hwitifive Study, publics 
dans JAMA en 2002). Les resulrats 
niontrent,, a I 1 inverse des etudes prece- 
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dentes, une augmentation des accidents 
cardiovasculaires et des cas dc cancer 
du sein. ma is aussi une diminution des 
risques dc fractures du col femoral et de 
cancer du colon dans la population traitee 
(letude a ete arretee a 5,2 ans). Une extra- 
polation a la France ne pout pas etre faite 
sans reserves ear les cestrogenes dc retudc 
sont differents de ceux presents en France 
et la population de femmes francaises 
traitees est differente de la population 
americaine de T etude WHI (elles sont en 
moyenne plus jeunes. moins obescs). 
Depuiscetle etude, FAFSSAPS (Agence 
franeaise dc sccurite sanitaire des 
produits de sante) a public une lertre aux 
prescripteurs, datee du 31 Janvier 2003. 
avee de no u vol les recommendations 
concemam le THS de la menopause : 
^ le THS ne doic pas etre present dc 
facon systemalique ma is a u cas par 
cas; 
-* il doit etre present a la dose mini male 

etTicace ; 

-> le THS garde un interci dans la 

prevention de Tosteoporose ; le risque 

d'ostioporase doit etre i den title et 

cette identification peut etre faite par 

une mesure dc la densite mincrak 

osseuse et la recherche des facteurs 

de risque cliniques classiques d'os- 

leoporosc; 

-fr il fant reevaluer chaque annee t pour 

et avec c ha que fern me, la balance 

benefices-risques dn THS. 

En ce qui conceme la dtiree dti THS H 

TAFSSAPS parle de duree « tant que 

duretit Les symptomes » et confirme 

<t Tinteret du THS dans la prevention 

de losleoporose », En pratique. Les 

benefices du THS a court terme sont 

reconnus. Si 1 on envisage de poursuivre 

le traitement au-dela de 5 ans, il faudra 

pouvoir en justifier 1 indication, les 

benefices et les modalites. 


E 


inalement 
qui traiter? 


Les rccommandations de TAFSSAPS 
vont done dans le sens de traitements 
pcrsonnali&es chez les femmes in for- 
mccsct volontaires. 

En Tahsence de conire-indicaiion. les 
femmes qji devniient beneficier d + un 
THS sont : lea femmes genees par les 
troubles climate riques, en panic niter 
vasomoteurs ; les femmes ay ant cu 
une menopause precoce naturelle ou 
artificiellc; les femmes a risque d^osteo- 
porose ] dent] fie; les femmes informees, 
souhaitant un traitement pour preserver 
leur qua lite de vie, leur sexual ite, ieur 
peau h leur capital osseux. 
Le THS ne doit pas etre prescrit en 
prevention primaire ou secondare des 
ma Ladies candiovascul aires. 
L\estmgene utilise est un cestrogene 
physio! ogiquc nalurcl, le PfJ-cestradiol, 
administrc en comprime, pateh, gel, ou 
par vnienasale. 


c 


ontre indications 


► Absolues : cancers hormonode- 
pendants du sein et de Tendometre, 
hemorragies genitales non diagnosti- 
quees h accidents thromboernboliques 
vcineux on tbrombotiqucs artericls en 
evolution, antecedents personnels throm- 
boemboliques. veineux documentes 
[eomre-indication absolue par voie orale 
et relative par voie cutanee), arteinte 
hepatique severe, grossesse. 
I Relatives : cardiopathies cmbo- 
ligenes, antecedents personnels 
thromboernboliques veineux documentes 
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(centre -indication absolue par vole orale 

et relative par voie cutanee). 
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E 


retauhons 
cTemploi 


P Dans les situations suivantcs, la deci- 
sion de traiter est prise an cas par cas* en 
fonction de la pathologic preexist ante et 
de son evolution sous traitement quand 
il a etc instaure, les risques et benefices 
du iraitenient devant etre surveilles de 
pres : 

■* pathologies gynceologiques el 
mammaires : fibromeSnendomelriose, 
mastopathie benigne, antecedents 
familiaux de cancer du sein ; 
■4 pathologies vasculaires et meia- 
boltques : accidents i sc hem iq ties 
cerebraux lies a ratherosde- 
rosc, hemorragics ccrcbralcs, 
occlusion veineuse retinienne, obesite 
(IMC > 30), alitcment el intervention 
chirurgtcale, diabctc complique (en 
particulier de microangiopathies 
bypenriglyceridemie (vote trans ou 
percutanee possible; en cas de voie 
orale : verifier Fabsence d' augmen- 
tation notable sous traitement): 
^ autres pathologies : lupus crythema- 
teux disseminc* tutneur hypophysaire 
a prolamine, porphyrie, otospongiose. 
> Le THS necessite un bilan preamble 
puis annuel (examen clinique. frottis 
ccrvico-vaginaux el endomctriaux si age 
superieur a 40 ans, bilan lipido-gluci- 
dique) ainsi quunc mammography lous 
les 2 a 3 ans, 

I Loestrogenothcrapic substitutive sera 
adminjsrree 3 semaines sur 4, en asso- 
ciation syslematique avec un progestatif 
non androgenique pendant les 3 a 
Udemiersjours, 


I La posologie doit etre augmentec en 
cas d'efTet estrogen! que insuflfisant 
(bou flees de chaleur, seehetesse vagi- 
na le, asthenic, tendance depressive), et 
rcduite dans le cas contratrc. 
> Le traitement doit etre intcrrompu en 
cas d* efTets inde si rabies graves (voir 
ci-dessous), en cas d* immobilisation 
prolongee et 1 mois avant une interven- 
tion chirurgicalc programmee. 


Bffets 
lindes 


ndesirables 


# EfTets indesi rabies majeurs ncces- 
sitant un anil du THS : accident 
cardiovasculaire ou thromboembo- 
lique T ictere cholestatique, mastopathie 
benigne 1 tumeur uterine + adenome tiepa- 
tique, gatactorrhee {son apparition 
doit faire rechercher Insistence d 1 un 
adenome hypophysaire ). 
I Etfcts indesirablcs mineurs eonduisanl 
a une adaptation du THS : 
■* signer d'hypercestrogenie neeessi- 
tant une reduction de la posologie : 
tension mammaire, nausees, vomis- 
sements, crampes abdominales, flatu- 
lence, cedeme. jambes lourdes, prise 
de poids ; 
^ signes d'bypo-restrogenie : bouffees 
dc chalcur persistants, cephalecs 
banaJes, migraines, secheresse vagi- 
nale persistants irritation oculaire 
par lentilles de contact. 
I Autres efTets indesirablcs : metro r- 
ragies, dcvanl faire reehercher une 
pathologic sous-jacente, en particulier de 
TendometTe, exacerbation d'une comi- 
tialite, exacerbation de la secretion de 
glaire cervicale, exacerbation de varico- 
sity existantes* possibility de dcrmatitc 
dc contact, de prurit pendani le port du 

dispositif. 
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nteractions 


medicamenteuses 


I Associations defavorables : inducteurs 
enzymatiques (barbituriques, pheny- 
toine, carbamazepine, griseofulvine, 
modafinil, rifampicine, rifabuttne). 


) Associations a utiliscr avec precau- 
tions ; ciclcsporine (reduction de son 
catabolisme), flunariztne (risque de 
galactorrhea), lansoprazole (induct cur 
enzymatique faiblc). 
I Interactions medic am en tenses mal 
connues pour la voic percutancc. 
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C opy rig hted m ateri al 


Diabete sucre 


c 


?nerahtes 


L T elevation permanent? du glucose 
dans Ic sang s'appellc diabete sucre. 
A panir de quelle elevation peui-on 
pari ex de diabete alors qu*il n'y a pas 
rupture mais continuite cnlre les valcufs 
diles normalcs el anormales? L* usage 
du dosage de la glycemie, maintenant 
specif ique grace a la glucose-oxydase H 
iTa fail que diminuer par rapport a us 
methodes dosant d'autres substances 
reduc trices. La definition peut ega le- 
nient varier en font l ion de J'ulilisateuL 
L 1 epidemic logiste sc devait dc ne pas 
risquer d' introduce dans ses etudes des 
sujeis qui ne scraient pas diabetiqucs. 


d N ou une tendance a retenir un seutl 
pi u tot haul pour faci liter le classcnient, 
Ainsi, la valeur de !.40 g/L a jeun - en 
fait pratiquement le double de la valeur 
nor male (0.70 g/L) - a ete longtcmps 
la valeur seuil retenue. A L 'oppose, une 
firme pharrnaccutique peui eire seduiie 
par une valeur beaucoup plus basse si 
elle permei une intervention Pharma- 
col ogique plus precoce. Entne ces deujt 
extremes, le clinic ien peut ne pas avoir 
besoin de seuiE de definition pour soigner 
un patient. Par exemple, un. homme de 
50 ans obese, hypcrtendu, labugiqui: ct 
hypcdipemique beneficiera de la memc 
prise en charge que sa glycemie soit a 
I g/L ou a 1 ,50 gfL. 


Aetueilement* la definition dy diabete repose sur le seuil glyeemique a 
partir duquel les epidcmiologistes ont observe un risque de microan- 
giopathic retinienne,atteinte des pettts vaisseaux de la retine,quasinnent 
specifique du diabete. Encore reeemment, le seuil recenu eta.it done de 
1,40 g/L a jeun on de 2 g/L 2 heures apres une hyperglycemic provo- 
quee par voie orale (HGPO) avec 75 g de glucose, I'anomalJe devant 
etre constate e a 2 reprises. Mais si la majorite des sujecs presentant une 
glycemie a jeun superieure a 1 ,40 g/L out bien 2 heures apres la prise dc 
glucose plus de 2 g de glycemie^ I'inverse est loin d etre vrai. Par ailteurs, 
la realisation d'une HGPO est malaisee en pratique, Une concordance 
maximale paratt etre observee pour la valeur « arrondie » de 7 mmol/L 
ce qui donne le seuil de 1 ,26 g/L eomme nouvelie definition du diabete. 
Cette valeur, peut- etre manicheenne et simplifkatrice, rend obsolete 3a 
realisation d'une HGPO, deja inutile quand la glycemie a jeun esc meme 
moderement e levee, par exemple a 1,20 g/L de glucose et plus encore 
quand elle est tres augmented Elle ne doit certainernent pas etre syno- 
nyme d 'introduction syste mat ique de medicaments hypoglyeemiants H En 
revanche, elle incitera a la mise en ceuvre de mesures therapeutiques 
non nnedicamenteuses, les regies hygieno-dietetiques reposant sur les 
conseils dietetfques et la pratique reguliere d'activite physique pour 
I utter centre la sedentarit^. 
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II existc deux autres entiles nosologi- 
ques, L 1 hyperglycemic moderce a jeun 
est dermic par une glycemie comprise 
entre 1,10 g/ L et 1,26 g/L a jeun, 
U intolerance au glucose est definie 
par une glycemie comprise entre 
l + 40 et 2 g/L 2 heures apres I" inges- 
tion de 75 g de glucose. Un sujet qui 
a une glycemie a 1,15 g/L a jeun el a 
1,60 g/L apres le repas if est pas actuel- 
lennent etiquete diabetique, II est en 
revanche a la fois hyperglycemtque 
moderc k jeun et intolerant au glucose. 
Ces deux anomalies ne sont pas que 
ntives, D'une part elles precedent 


dans de nombieux eas le diabete vrai, 
D ' autre part , meme en 1 'absence d 1 e volu- 
tion vers le diabete, elles sont correlees a 
un risque datteinte vasculaire beaucoup 
plus eleve que la population exempts de 
ces anomalies. Ces elevations « mode- 
rees » de la glycemie, non diabetiques, 
sont done presque aussi preoccupantes 
que le diabete vrai. Comme pour les 
hyperglycemics modestes diabetiques. 
les principles mesurcs thcrapcuiiques 
sont non medieamenteuses el cssemicl- 
lemeni dominees par une amelioration 
du mode de vie alimentaire et de I'acth 
vite physique. 


De nombreux mecanismes peuvenl aboutir a une hyperglycemic chronique comme 
la pancreatectomie (ablation cliirurgicale du pancreas). Des virus, des toxiqucs sont 
egatement capaMcs d cniraitier une destrueiioii plus ou moms rapide d complete du 
pancreas mais toutc> ces causes sont rares. Le pancreas est en eftet au centre de la 
glycorcgulation. Celie glande mixte pc.se en moyenne 100 g.doni 49 % constituent la 
panic exocrine qui prod nit le sue pancreatique, riehe en enzymes digestives (amylase, 
trypsins), direetement diverse dims hi lumierc inteslinale au niveau du duodenum, 
i ;i fonctioji assuf&e parcette parlie est iudemne dans le diabete. Le gramme restant 
est eonstitue d 1 environ 1 million d* unites appelees Hots de Langerhans, structure 
spherique mult ice! Mai rede 150 microns de diametre en moyenne. Les cellules beta, 
l'e lenient principal de ces Hots, synthetisent une hormone, finsuline, dirceiement 
deversee dans le sang pour assurer la fbnclioii endocrine du pancreas. 
Chez I'hommc, alors que les apports alimcntaires sont intermittent!* et variables, la 
glycemie fluciue dans les Itfflites elroites de 0,70 g/L a 1.20 £ L (3,9 a 6,6 mmol/L). 
En dehors des ppports itlimenlaires, seul le fbie est capable de produire du glucose 
parglyeogenolyse* liberation du glucose stocke sous forme de glycogens en periode 
absorptive, lt ncoglueagene.se* ou synthese de glucose a partir de precurseurs 
comme le lactate, le glycerol et les acides amines glucoformaleurs. L' insulins. s J op- 
pose a ces deux actions par r intermedia ire d'un systeme etizyinatique eonipfcxe, Au 
niveau peripherique, les ijsmis dits non EUMLlnrndepetidants comme le eerveau ou les 
globules rouges utilisenl librement le glucose. Foie. muscles el tissu adipeux soni 
des lissus eu\ msulinodepcndants, donl la scnsibiEitc a 3'irtsuhnc determine i'lililisa- 
tion du glucose. Pour aeir sur ces lissus. I'insuline doit se User stir un rceeptetir dont 
['activation induit une cascade de modifications ervymatiques et de substrats. dont 
le but est la eapiation et le mctabolisnte des molecules de glucose, Des anomalies a 
ce niveau du recepteur, en amont ou en aval, earacierisent 1'insulinoresistancc. 
Le diabete pent done etre schematiquement du a deux anomalies principales + a 
lerme assoeiees : soil une insiilinopcnie qui, dans sa forme aigue et profonde, 
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earacterise le diabete de type I, ane sen nemeiil appele insulinodependant; soft une 
insulinorcsistance hepatique etfou penphenque au centre de la physiopathogenie 
du diabete. ancreiincment appele diabele non insulinodepeiidant et acluellvrncitt 
diabeic dc type IL Meme si dans de oouveUes strategies therupeuliques. on aSsocie 
pa rib in ties antidtabetiques oraus dans le diabete traite par I' insuline et si It diabete 
non insulinodependant est de plus en plus sou vent iraite par insuline, la tionvcfic 
classification qui park* du diabele de type 1 el II rccouvre des maladies toujour* 
heierogenes mais regroupe element de facon pratique la plus grande majorite des 
formes les plus frequetues de la maladie. 


Les deux diabetes soul de meme gravit-e 
au niveau des complications. II rfy a pas 
de (t petti diabete » puisqu'une elevation 
nrteme moderee de la glycerine, au-dela de 
1 ,26 g/L t peut entrainer des destructions 
organ iques severes. Schematiquemem, 
il exists des complications aigues et 
chroniques. Les complications aigues 
sont representees par urt coma, qui peut 
etre de 4 types : te coma diabciiquc, ou 
acidocetosique, parfois appelee aussi 
coma hyperglycemique 1 a l' oppose h il 
y a le coma hypoglyeemique. Le coma 
hyperosmolaireet Lacidose lactique sont 
beaucoup plus rares. Ces quatre types de 
comas seront presentes plus loin. 
II existe deux grands types dc compli- 
cations chron iques. Les complications 
dites mac roangiopath iques* ear elles 
atteignent les grosses arteres du cteur 
(corona ires ) t du cerveau {caret ides) et 


des membres inferieurs (femorales). 
Chez le di abet [que, la pathogenic de ces 
atte intes est peu d i fTc re n le de eel le du non 
diabetique, 1' hyperglycemic participant 
relativement modcsiemciu a fatteinte. 
La conduits du traite me nt comprend 
nature llement en plus le controls glyce- 
mique, sinon eilc n'a aucunc graindc 
part ten la rite. Nous renvoyons done le 
lecteur au traite correspondant. Les 
complications niieroan^iopui h iques sont 
specifiqucs du diabete. Elles atteignent 
les pelils vaisseLuix des ycux ( ret i no- 
pat hie h des rcms (nephropathies el des 
nerfs (neuropathic). Nous les presentc- 
rons en detail, aprfes la description des 
deux diabetes principaux, le diabete 
de type I et le diabete de type II. Le 
pied diabetique, le sujet age el certains 
aspects de la yros^essc sont Iraites a la 
fin dc ce c ha pit re 








TO 




E 


Biabete de type I 



Prevalence Incidence 

La prevalence dune maladie est le pour- 
centage de sujets presentantcette maladie 

dsms la population a tin moment donne; 
V incidence est le nombre de nemveaux 
cas t par exemple annuels. rapporte au\ 


sujets non malades. La prevalence du 
diabete de type I en France est de 0,3 %, 

soit 180 000 patients. Cette prevalence 
est neitement plus iinportante au sud de 
I" Europe pour des raisons possiblement 
a la To is genet iques et c m iron nc men- 
tales, U incidence est de 2 000 nouveaux 
eas par an. La maladie survient en regie 
avant 20 ans. avee un pic dc frequence 
vers 12-15 ans, oil Lincidence est de 
7/100 000, 
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tire on stances 
de detouverte 

Lc diabctc do type I e&t une maladie 
forlement symptomatique. La polyuria 
(augmentation de la diurese jusqu'a 
plusieurs litres par jour) est la conse- 
quence dinette de la fuite de glucose 
dans les urines. Cent polyuria cntrainc 
en cascade une polydipsie (sensation 
impericusc de soil), Malgrc un appetit 
aut;mente, le diabele de type I s'accorn- 
pagne d^un amaigrissemenL Ces quatre 
signes tres sou vent assocics, polyuria 
polydipsie, polyphagia ct amaigris- 
sement, sont les signes cardinaux du 
diabete. 


Physio pathologic 



Lc diabctc de type \ est une maladie auto- 
immune. Un auto-antigene pancreatique 
do nature encore inconmie est presents 
par des cellules de type ma crop ha - 
gique a des lymphocytes T . Cela est 
a 1'origine d n une cascade deactivation 
cellulaire et de production de cytokines 
dont rinterleukine 1 (ILIK La synergie 
d' elements eel lu lakes ct plasma I iqucs 
about it a la destruction des cellules f5. 
En pratique, les cascades precises encore 
contr oversees des mecanismes laisscnt 
envisager des perspectives therapeuti- 
ques apportees par P immunologic, en 
bloquant tot dans la maladie lc processus 
auto-immun. Lcssai therapeutique d "im- 
munosuppression antilymphocyteTavec 
La cictosporine a ete un echec : trail e- 
ment trop tardi f h pas assez specillquc, 
ma is d'autres tentatives auront lieu. 
Le diabete de type I apparait quand 
deja 90% des ilots sent infiltres par 
les lymphocytes (insulite) et detruits. 
Le d^but de Tinsulite peut se produire 
des annees avant Teclosion c Unique de 


la maladic. Les marqueurs de l'insulite 
sont les auto-ant icorps anti-ilots, anti- 
GAD (Glutamic Acid Decarboxylase) 
ou encore anti-insuline, Divcrscment 
assocics, il sont presents dans 60 a 80 % 
des cas jusqu'a lOans avant la maladie 
c Unique ct peuvent persister longtemps 
apres le debut dc cellc-ci. Simple reflet 
de la lyse cellulaire, ils ne sont pas cyto- 
loxiques en eux-memes et leur presence 
ne eondarmie pas les sujets a devenir 
diabetiques, Leur detection precoce 
permet neanmpins de cibler les strate- 
gies immunotherapiques. 
Cette insulilc survicnt sur un terrain 
genctique particulicr. L' association 
initiale avec des sujets porteurs d'ariti- 
genes IJLA particulars, DR3 et DR4, 
s'est precisee et Tassociation la plus 
forte se fcrail avec V ami gene HLA 
DO- A T oppose de celte association 
facilitatrice, il existe des associations 
protectees, en partieulier avec le DR2. 
Le role de Tneredite dans le diabete dc 
type I nest fmalemcntpassi determinant 
et. en pratique, il faut retenir que plus de 
y() % des nouveaus cas sont spnradiques 
sans que Ton relrouve d'antecedents 
(amitiaux dc diabctc dc type L Lc risque 
de devenir diabetique d'un enfant de 
parent atteim, meme s'il est augmenie 
dc plusicurs dizaincs de feis par rapport 
au risque de la population generate, ne 
depasse pas 2 a 3 %. Meme chez les 
jumcaux homozygotcs, la concordance 
n'esi que de 30 %, ce qui sign! fie que les 
facleurs envimnnementaux, inlcctieux, 
alirmrntaircs, psycho log iqucs joucnt un 
role determinant dans lc declenchemem 
du processus auto-immun, en partieu- 
lier dans sa pre'eocite. A l 1 in\erse 1 le 
chagrin le plus intense ne peut pas creer 
un diabete chez un sujet non gencttque- 
ment predispose. Toujours en pratique, 
ta dceouverle d'un traitcment prevent! f 
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necessiterait le depislage de la population 
generate a I'aide de tests specifiques et 
non couteux qui n 1 existent absolument 
pas actuellement. 
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Biab ete de type II 



Prevalence - Incidence 

Cest le plus frequent des diabetes el sa 
prevalence en France melropolitaine est 
de Tordie de 3 % (l 800 000 patients ). 
Elle depasse les 1 % dans certains Dom- 
Tom (Reunion, Nouvelle Calcdonic). 
Le nornbre de nouveaux cas ne faisant 
que croiire, cette prevalence n'a fait 
qu'augmenter et on park symboltquc- 
ment d'epidernic de diabete de type II 
pour tenter de marquer les esprits des 
pouvoirs publics comme des citoyens, 
qui ont ehaeun I cur rcspunsabiliie, el 
prendre les mesures preventives pour 
I utter contre cede extension. Pourtant le 
diabete de type f I n'a rien de contagieux, 
evidemment. La susceptibilite genet tquc 
y est grande. Une fois sur deux environ, 
on retrouve des antecedents familiaux 
chez le probant et si un jumcau est attcint 
de diabete de type IL le taux de concor- 
dance est proche de 1 00 %. Neanmoins n 
A cc juuf, tontraircment au diabete de 

type I, il n T a pas ete possible de metrre 
en evidence des marqueurs geneliques, 
peul-etre parce qu + a de rares exceptions 
il s'agit d'une association complexe de 
genes. 



Physi opathologie 

Les mecanismes de devetoppement de 
P hyperglycemic sont mo ins c lairs qje 
dans le diabete de type L [I existe une 
insulinoresi stance peut-etrc csscntiellc- 



ment en aval du recepteur de Tinsuline. 
Le foie produit plus de glucose, qui 
est mo ins bien capte et utilise dans le 
muscle, Au stade initial, un hyperinsu- 
linisme react ionnel parvient a matntenir 
un taux normal de glucose dans le 
sang mais il exist e une dcuxiernc seric 
d'anomalies au niveau de P insulin o- 
secrction. Ces anomalies sont a la fois 
d'ordre qualitatif: disparition du pic 
precoce de rinsulinosecretion, et quan- 
titalif: l 1 hyper insulinisme n'est que 
relalif el la quant ite produite d'insuline 
est finalement insuffisante pouramener 
]a glycemie a un taux normal. Avec les 
dcccnnics, la secretion dMnsulinc finit 
meme par se tarircompl element. 

tirtonsnntes 
de decouverre 

II cxistc irois circonstances de decou- 
verte du diabete de type I J, qui frappe 
typiquement des adultes de plus de 
40ans> le plus sou vent obese s. Dans 
environ 10 % des cas, des symptomes 
sont presents, noiammeni une polyuro- 
dipsie. Longtemps les complications du 
diabete, qui mettent pourtant au moins 
lOans avant d'etre parhntes (reti no- 
path ie. in fa ret us du myocardc), ont 
ete le mode le plus frequent de decou- 
vcrte de ce diabete, traduisant a la fois 
I 1 aspect asymplomatique soumois de 
cette maladie et la fail I ite des moyens 
mis en oiuvre pour la detecter. II n'y 
a aujourdhui plus que 20% (de trop) 
des cas qui sont decouverts de cette 
facon. La ciTcon.stance la plus frequente 
est Tcxamcn syslcmalique. Environ 
20 millions de glycemies sont pratiquccs 
par an en France {2 C examen le plus 
frequent aprcs la numeration -form ule 
sanguine J. par exemple avant interven- 
tion chirurgieale ou « oil an de Securite 
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socialc ». Ccla permet des decouvertes 
surprises de diabete, \l faudrail ori enter 
cette recherche vers les person nes les 
plu-s exposees a developper un diabcic 
de type II : les obeses, surtout de type 
androide (gros ventre) et moins sou vent 
gynoide (grosses fesses) + les personnes 
ay ant un antcccdenl familial de diabete 
de type II, les femmes ayani mis au 
monde un enfant d'un poids de naissance 
superieura 4 kg (rhyperglyeemie foetale 
induite par T hyperglycemic mat erne lie 
meme modeste cntralnc chcz lc fatus 
une riposle hyperinsuliuique source 
de lipogenese. done d'engraissement}, 
les person nes ay ant des antecedents 
transiioircs d^clcvaiion de la glycemie 
sous corticoides et sous certains 
contraceprifs t par exemple. L T age et la 
sedentarite augmentent encore le risque. 
Aii total, cbez Ics obeses asymptomati- 
ques androTdes de plus de 55 ans ayant 
des antecedents familiaux de diabete. 
la « rentabilite » du depistage est supe- 
rieure a 50 %. 

Quel est le sens du depistage preeoee 
pour une maladie tres v raise mblahle- 
ment genetique? Dans le diabete de 
type N, dans I' immense majorite des cas. 
quel que soil Le poids des genes {toute 
la fain i Me esl obese et diabetique!), il 
est possible de prevenir l 1 apparition 
du diabete par des mesures purement 
comportementales, II ^ suffit » de rester 
mince et pour rester mince il sufTil dc 
manger norma] etnent : Ics « regimes » 
apparemment restrictifs ne sont que 
la consequence de rhyperphagie de la 
quasi-total ite de nos cancitoyens. II faut 
avoir une act i vile physique norma Lc alors 
que la sedentarite est devenue la regie. 
Uactivile physique professionncllc^ par 
excmplc - et initialement sa diminution 
eta it un progres social -, est passee en 
un siecle de 40% a I %, aboulissant 


a un desastre au niveau de ta same. 
Ainsi Tepidemie annoncee pourrait etre 
enrayce par des mesures simples, au 
moins dans leur enonce. 
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tibjectifs 



du traitement 

Objetnh genera ux 


Dans lc diabete de type I, cumme Tin- 
suline est une hormone vilale, il faut 
soigner le diabete pour eviter la mort 
Avant la decouverte de 1'insuline en 
1922, le diabcic eta it une cause de mort 
rapide. La men etarit evitee, il faut 
maintenant prevenir Les complications 
mctaboliqucs aigues. Lacidocetose, en 
raison de la carencc profondc en insulins, 
et T hypoglycemic, en raison de manie* 
merit difficile de 1'insuline exogene, 
sent des complications plus specifiqucs 
du diabete de type I. Neanmoins, un 
diabete de type II pcut se decompenser 
sur le mode acidocetosique et plusieurs 
Iraitemenls oraux expusent aux hypogly- 
cemics. Le rare coma hyperosmolaire est 
plus frequent dans le diabete de type LI, 
de meme que 1'acidose lactiquc, raris- 
sirne el sped Pique de La toxieite de la 
meifonnEne. 

L autre grand objectif du traitement est 
la prevention des compEications chroni- 
ques. Celles-ci sont en effet + meme s + il 
es isle des traitements specifiqucs, diffi- 
cilcs a prendre en charge. Le controle 
glycemique strict est la meilleure 
garantie de prevention et/ou limitation 
des complicalions chroniques. 
La prise en charge therapeutiquc dans le 
diabete est globale et eomporte imperati- 
vement la lutte contrc les autres factcurs 
de risques vasculaires, en particulier 
I' hypertension arterielle, ladyslipidemie, 
le tabagismc et La sedentarite. 
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Enfin, les maladies chroniqucs reten- 
tissent sur le psych i sine des patients, 
Le diabete de type I est vecu de fagon 
bcaucoup plus dramatique et le type N 
de facon plutot dcsinvolte. Les deux atti- 
tudes sont inadaptees. La non-acceptation 
du diabete de type [ est une complication 
psychologique grave dc cette maladic ct 
empoison ne toute I 1 existence. 



; O bjectifs spetifiques 


En theorie, seule la normoglycemic 
pennet la prevention des complications. 
En pratique la rigueur de cette recherche 
depend de plusieurs facteurs. Le premier 
est reaperance dc vie : meme si celle-ci 
augmente de plus en plus, a 80 ans, chez 
un patient indemne de toute compli- 
cation chronique. le risque de les voir 
apparaitrc est presque nul puisque la 
duree devolution necessaire est le plus 
souvent de plusieurs decennies. S'il 
existe malheureuse merit une maladie 
intercurrente grave, une ncoplasic intrai- 
table par exemple, quel que soit rage, 
Pesperance de vie devient a nouveati 
limited Dans tea deux cas, age avarice 
sans complication et maladie intercur- 
rente grave, V object if glycemique est 
csscnticllcmcnt anc sur le confort : 
disparities des symptomes eventuels. 
pas dc eontraimc alimentaire impor- 
tante, schema therapeutique simplified A 
I 1 oppose, si le diabete eclate a 1 5 ans, 
le patient est menace d'une exposition 
de plusicurs dizaincs d' amices a 1' hy- 
perglycemic chronique. Les objectifs 
glycemiques seront a ce moment-la 
extremement rigoureux. Dans le premier 
cas, des glycemies comprises entrc 2 
et 2,5 g/L sont acceptable s h ici elles 
doivent cue comprises cntrc 0,80 et 
1,20 g/L. L'NbAlc inferieure a 8% est 
suffisante dans le premier cas, elle doil 


etre ici inferieure a 6 %. Cette exigence 
est particulierement necessaire en cas de 
grosses5e t car source de malformations 
eventuehes chez le foetus on de compli- 
cations ties evolutives comme un ttdeme 
maculaire. Entre ccs deux situations, il 
existe des objectifs intermedial res oii 
1'HbAlc ponrrait se situer aux environs 
de 7 % et la glycemie autour dc 1,50 g/ 
L, C'cst ires souvent le contexts psycho- 
socioculturel qui impose Tobjectif 
therapeutique, qui n'esl pas toujours 
\ ' obj ectif ideal ement souhaite. 
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nduite 



du traitement 

_N es u r es gen e raU b : 

rherapeurjques 

non medic a men tenses 


Elles sont communes aux deux types de 
diabete. 

9 Atfivite physique 

La sedentarite est un ma I croissant de 
noire socicic. Ellc est un facteur majcur 
de surpoids et une des causes de I 1 epi- 
demic de diabete. II existe plusieurs 
nivcaux d'activite physique. La vie 
quotidienne devrait deja en assurer une 
part importame; fairc scs courses, a Her 
a son travail. Des activites ludiques 
simples comme La niarche, le jardi- 
nage 1 devraient etre des comportements 
normaux. Quant au sport, un mot qui 
fait tcllement pcur, il rTesl pas forcc- 
ment indispensable si un degre suffisant 
d'activite physique est alteint avec les 
deux premieres categories. Pour qu'cllc 
soil significative, I'activite physique 
doit etre au moins de 30 minutes par 
jour. I heure de preference, Neanmoins, 
chaque minute est bonne a prendre. 
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w Purification alimentaire 

Les c on nai stances dietetiques des 
Franca is soni tres faiblcs. Un repas equi- 
librc doit comporter 50 % de glucides, 
30 % de lipides et 20 % de protides, Les 
glue ides et les protides apportent 4 kcal, 1 ' 
g ct les lipidcs 9 kcal/g. C'est done la 
chasse aux graisses caehees qui est la 
base de la dietetique. Un regime pour 
diabetique est en fait quant itativement 
normal, aux alcntours dc 2 000 calo- 
rics mais les habitudes des Francats 
sont ires au-dela de certe nor me. d + ou 
la sensation de privation. Ne pas sauter 
dc rcpas, manger Icniemcni sont des 
mesures simples a suivre. II y a beau- 
coup de regies de bon sens comme 
cviter plusicurs plats gras dans Ic meme 
repas. La liste des facteurs limilant I' ob- 
servance a la planification alimentaire 
peut-ctrc longuc : context c cullurcl. 
social, difficult cs fami Males, f inane icrcs. 
imperatifs religieux,,. Cette tiste ne doit 
pas servir de pretexte a ne rien tenter. 
Los ditTkultes reel les meritent derre 
soulevces pour clrc rcsolues. 

w Education du patient 

L'education a apporte. par exemple en 
lermes de survie a racidoceiose, autant 
que la decouverte de Tin suit nc ou de 
celle des amibiotiques ( 1/3 de reduction 
dc mortalitc pour chacune); rimpact 
sur la longevite et les complications 
cbroniques est tres probablement aussi 
d\ine ampleiir considerable. Bien avant 
beaucoup d'autres specialistes, Its 
diabetobgucs ont appris a panagcr leur 
savoir avec leurs patients, Beaucoup de 
structures, en particular hospilalicres, 
sont tout ou panic orientees vers 1 'edu- 
cation des patients a Vaide dc strategics 
d + cnseignemcnt qui peuvent faeilcmcm 
prendre 15 a 20heures par scmainc. 
On considcrc que la connaissance de la 


dietetique ne peut etre maitrisee qu'apres 
50ans d'enseignement. La dutec est 
encore plus importante pour le manie- 
ment dcrinsulinc. 



Straregies fherapeutiqtjes 
w Prise en charge an long cours 


* DiaJift* de type I 
Cinsulinolherapie est continue. Au 
moment des repas, en reaction a la 
glycemie de Tartere pancreatique, 
Pinsulinosecretion peui etre mutti- 
pliee par un facteur variant de 2 a 
10, Les schemas d'insulinothcrapic 
do Kent mimer cette physiologie, 
fl cse done necessairc d Assurer des 
besoins dits basaux en insuline. en 
regie avee deux injections d'insuline 
diction iniermcdiaire de duree de 
1 2 hcures. Pour couvrir les besoins 
postprandiaux, il est necessairc cTad- 
joindre des injections d'insuline dite 
rapide, yppeloe aussi ordinaire. Dans 
Ic cas des objectifs ambit icux comme 
Ea grossesse chez une jeune diabe- 
tique. Ic paticm aura done 5 injections 
par jour d'insuline- Accepter une 
telle frequence revient ega lenient a 
accepter une frequence significa- 
tive de controle glyecmique. II faut 
en effet absolumcnt savoir comment 
agissent ces 5 injections pour pouvoir 
modulcr la dose. 

En theorie, les adaptations doivent 
etre de type aniicipaloirc. Les glyce- 
mie s en permanence elevees a 10 h 
et 12 h doivent, en dehors de fame 
dc regime, fa ire augment er la dose 
d'insuline rapide du matin. Une 
hypoglycemic dans la nuit doit fa ire 
baisser la dose de Tinsuline interme- 
diaire du soir. On voit done que les 
decisions therapeutiques doivent etre 
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prises avec 24 heures de decalage, 
C + est par exemple une erreur de dimi- 
nuer precipitamment la dose injectce 
le soir si on fait une hypoglycemia; 
en fin d^apres-midi. Les adapta- 
tions pen vent cgalcmcnt clrc dc type 
compensatoire. Si la glycerin ie est tres 
basse, on a la possibility d'atigmcmer 
son apport calorique. [nversomeni, si 
la glycemie est tres clevcc an moment 
de r injection, bien quelle depende 
de rejection precede nte, on pent 
eventuellement soit diminuer les 
calories! soit augmenter moderement 
la dose de I' injection que I' on fail a 
ce moment- la. 

Pour apparemmem. faeiliter Ea vie 
des patients, les finnes ont propose 
des melanges tout prets corriportant 
10 a 50% d'insulinc rapide, avec 
pratiqucment tous les intermedial res 
possibles (15, 20, 25, 30 et 40%). 
Malheureusement, ('augmentation et 
la diminution des doses d 1 une injection 
retenlissent sur les deux composants. 
ce qui n'est pas toujours et meme rare- 
meni neeessairo. Les melanges lout 
prets sont done plutot recommandes 
aux patients chezqui ]*objectif glyce- 
rntque recherche n T est pas la perfection 
mais est plus approximate. 
Pendant des annees, I'insulinc etait 
extraite de pancreas de baeuf ou de 
pore, et dans ce dernier cas, il n"y 
avait qu T un seul acide amine de 
difference avec Tinsuline humaine. 
Actuellement, dans les pays occi- 
dentaux, rinsuline est uniquement 
humaine et fabriquee par genie 
genctiquc. On introduit dans une 
bacterie TADN codant pour 1" insu- 
la' nc humaine, 

Les insulines dhes rapides n'ciani 
pas si rapides et le& insulines dites 
lentes n'etant pas si lentes, les firmes. 
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ont cherche a iniroduire des modi- 
fications au niveau de la structure 
prima ire de rinsuline: ec son I les 
analogues. Les premiers analogues a 
disposition ont ete des analogues dit 
rapides ou ultrarapides. Dans ce cas. 
le delai d "action de I'insuline est plus 
rapide de quelques minutes, le pic 
d'aciion plus prccocc (30 minutes) 
et plus intense. La duree d 1 act ion est 
plus breve de 2-3 heures. Cependant, 
eelle action Iheorique, qui devrait 
e viler toul eehappomenl postal imen- 
taire, n'est en fait verifiee que dans 
environ 30 % des cas, L'insulinc 
rapide classique reste done parfaite- 
ment suffisante. Tres recemment, une 
nsuline analogue tenie est apparue 
sur le marche. Apres moins d T un 
an d' utilisation, de plus en ptus de 
diabetologues ont conclu que Taction 
theorique de 24 heures est en fait 
assez rarernent observee, eel analogue 
nccessitant sou vent deux injections 
par jour pour couvrir les besoins 
dits basaux. De nouveaux analogues 
plus performants seront eertatnement 
decou verts dans les annees a venir, 
Un patient recemment traite a rin- 
suline doit connaltrc impcraiivcment 
la conduitc a lenir devam la presence 
d'acctonc ainsi que Temploi, en cas dc 
coma hypoglycemique, du glucagon, 
qu'il devTa apprendre a son entourage. 
Cest en effet ce dernier qui doit bene- 
f icier de Tapprentissage de Temploi 
du glucagon. On reeommande au 
patient de garde r en regie au moins 
deux ampoules, une a domicile el une 
sur le lieu de travail. Les connaissances 
precises des algorithms d adaptation 
viendront dans un deusieme temps. 
Jusqu'a un passe r6ceni t Tinsuline 
se presentait uniquement sous forme 
de flacons de 10 mL aecompagnes 
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de seringues qui etaient de venues 
jetables. La concentration etait de 
40 uniteVm L. Le marc he est main- 
lenaril entierement do mine par des 
stylos injouteurs de deux types : soit 
pre rem pi is jetables, soit non jeta- 
bles, contcnant des cartouches. La 
plupart des stylos conlicnnenl 3 mL 
d'insuline a 100 unite s/mL, soit 
300 unites/stylo, Les stylos soul de 
plus en plus esthetiques, pratiques el 
surs H et les patients s>n sont emparcs 
avec conviction. Les stylos injecteurs 
sont munis d' aiguilles jetables dont 
la longueui; le diametre et la minccur 
n'a fait que « Imp » diminuer. En 
pratique, les injeetions actuelles soul 
presque indolores. 
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L'insuliriotherapje est vital e dans ic 
diabctc de type J mais pourrait etre 
apportee par d'autrcs voies que la 
voie sous-cutancc. Les tentatives 
dinsulinotherapie par voie nasale, 
orale ou bronchique, ou les recher- 
ches sont actives, n'ont pas encore 
about i. J I cxiste des pompes externes 
voire internes qui delivrent Tinsu- 
line de facon continue a Peiat basal 
avec des bolus au moment des repas, 
Contrairemcnt a ce que pensent beau- 
coup de patients, la glycemie n'est 
pas mesuree de facon automatique 
(il s'agirait alors d'un pancreas arti- 
ficiel) mais il faut la controler a de 
nombreuses reprises pour prendre 
des decisions de reglage. Cette 
contrainte, ainsi que eelles d'ordre 
physique el cslhelique font que 
cette therapeutique est rcstcc peu 
develop pee, Quani aux greffes de 
tissu pancrcatiqtic, qu'il s'agisse de 
pancreas total, d T ilots de Langerhans 
ou pcut-etre. dans un avenir loin tain, 
de cellules souches, el les restent une 
voie de recherche tres attrayante r 
Toutes ces tentative^ therapeutiques 
sont I i mi tees par la necessitc d'em- 
ploi d'tmrnunosupprcsseurs, dont la 
lourdcuresl superieure ace tie de Pin- 
suline. Les greffes de pancreas sont 
presque cxclusivemeni reservees a la 
double transplantation rein/pancreas, 
ou T immunosuppression est justifiee 
par la presence du rein. Recemmenu 
des progres ont permis des sueccs 
metaboliques de greffes d'ilots 
pancreatiques seuls. Des rechcr- 
ches actives pourraieni par e\emple 
permettre dans 1' avenir la grefTe de 
cellules souches autologues, ce qui 
permenrait de sc passer d'imrnuno- 
suppression. 
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■■+- Diabi tf de type II 
Les mesures initiates sont toujour 
la prescription d + un regime hypo- 
calorique equilibria et d'une activite 

physique significative, II n'y a jamais 
d'urgence a prescrire un antidia- 
betique oral en premiere intern ion. 
Ces traitements non mcdicarncMcux 
doivent etre observes pendant 3 a 
6 mois. Si le diabetique pnisente un 
surpoids, ce qui est le cas le plus 
frequent, avec pat exemple un indiee 
de masse corporcllc supcricur a 28. 
le traitement de premiere intention 
est rcprcsentc par les biguanides, 
qui ont Line action insulin-Hke el 
agissent essenti el lenient en empe- 
chant la nioglucogenese hepatique 
(fig. ]J. II faut toujours commencer 
par la dose mini male efficacy le 
maximum thcrapeuiiquc tic devant 
pas etre attcint avant plusicurs 
mois. Ces medications peuvent faire 
baisserTHbAkde 1,5%. Si Pequi- 
libre reste mauvais, le traitement de 
deuxieme intention est un sulfamide 
hypoglycemia^. Ceux-ci agissent 
essentiellement en stimulant Tin- 
su lino secret ion pancreatique Lis 
exposent done au risque d + hypogly- 
eemies. tei aussi il est necessaire de 
commencer par des doses faibies, la 
dose maximale ne devant pas etre 
atteinte a van I plusieurs mois. Pour 
les pins puissants. des diminutions 
de THbAlc de 2% peuvent etre 
observees. Certains autcurs recom- 
mandent en 2 L ou 3 C intention un 
inhibit-eur des alpha-glucosidases 
intestinales. Ces medicaments empc- 
chent la degradation des a mi dons 
en la repoussant au niveau cnlique. 
[ Is agissent esscntic dement sur Ihy- 
perglycemie postprandialc, lis sont 
source d^inconfort digestif majeur, 


entrainant une mauvaise observance. 
De plus, leur efFicacite metabolique 
est moderee n de Pordre de U\5 % 
d'HbAlc enmoins. 
Pour le diabetiquc avec un poids 
normal {pour certains ccla inclut un 
indice de masse corporelle < 28). la 
strategic reste identique mais il est 
possible de debuter d'emblee par un 
sulfamide hypoglycemias ( fig. 2). 
On coiinatt mat la place d amres 
insulinosecrctagogucs, les glim des, 
d' apparition pi us recente, llsemblerait 
que leurs a vantages et inconvenients 
soient quasiment supcrposables a 
ccux des su I fam ides hy pogly ccmi ants. 
On connait encore moins la place des 
insulinosensibilisateurs du groupe 
thiazolidine diones (giitazones). Leur 
mode d'action est cependant tres 
bicn decrit : il s'agit dc molecules 
ayant une action agonistc au niveau 
des reeepteurs PPAR gamma, Leur 
puuYoir hypoglycemias n'est guere 
superieur a celui des inhibiteurs des 
alpha-glue os idases. Les eftets inde- 
si rabies sont certains, commc la 
retention hydrosodee et la prise de 
poids, faeheuse chez un diabetique 
de type II; T atteinte hepatique est 
semble-t-il moins preoccupante avec 
les nouvelles molecules. Uemplci de 
ces medicaments en association avec 
Tinsuline reste strictement contre- 
indique. Initialement, leur prescription 
el ait tres encadree : medicaments 
de deuxieme intention seulement, 
uniquement en association dans un 
premier temps avec les biguanides, 
^association a un su If amide n'etait 
autorisce qu'en cas d' intolerance 
digestive ou de contre- indication 
aux biguanides. Le medicament etait 
strictement reserve aux endocrine !o- 
gues. La strategic commercial e des 
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Fig. 1. Arbre de decision pour obtenir Ja normalisation glycemique 
au cours do diabete do type J J, chez les sujcts en surpoids important 

(IMC > 28 kg/m 1 ). 
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tlrmes a abouti a la levee de presque 
toutes ccs limitations. La place de 
la molecule rcste trcs controversee 
el le succes commercial to uj ours 
limile est pnobablement raisonnabJe, 
Quand un patient ne rcagit pas aux 
antidiabetiques, on dit qu T il a un 


echappement primaire aux antidia- 
betiques oraiix. Si refficacite baisse 
dans j ii deuxieme temps, on parle 
d'eehappement seconds ire aux anti- 
diabetics oraux. Uinsuline devient 
alors necessaine. On sait maintenant 
qu'en qucLqucs decennies, meme 
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Fig. 2. Arbre de decision pour obtenir Ea normalisation glycemique au 
cours du diabfete de type 11, chez lc$ sujefs satis surpoJds on surpoids 

modern (IMC < 28 kg/m z ). 
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dans le type \l les ilots peuvent 
etre detruits L'insulinotherapie est 
parfois commence* uniquemenl le 
soir dans un schema therapeutique 
dit bed time, Rapidemcm elk devicnt 
classique, comnie dans le diabete de 
type [, C'esl In prescription de plus 


en plus frequente d'insuline dans le 

type II (qui ne reste qu'aux environs 

de 10% en France) qui a progressi- 

vement fait abandonner le nom de 

diabete nun insuiinodependant pour 

eclui dc diabete de type IL En dehors 

d T echappement secondaire aux anti- 
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diabetiqucs oraux, l'insuline est aussi 
present chez le diabetique de type I J 
de facon intermittent pour les mala- 
dies intereurrentes on la grossest. 
Elle pent Tetre aussi devant des 
comp I icati oris mlcroa ngiopath i ques 
de plus en plus menacantes. 


E 



om plications 
aigues 

Acldocetose 


Le coma acidocetosique est lie a une 
earence pripfonde en insulins Le manque 
de ] 'hormone entniTne une lipolyse, qui 
conduit a la formation de corps cetoni- 
ques. Ces corps cetoniques sont acides. 
La vie du patient est menacee en quel- 
ques lieurcs. Le coma au sens clinique 
est ties rare et d + une extreme gravite. Les 
signes cliniques les plus frequents sont 
la deshyd natation cxtracellulaire, traduile 
par un pli cutane persistant ct l'augmen- 
tation de la frequence respiratoirc, rcflci 
de 1'acidocetose : le sujet hyperventiEe 
pour eliminer les ions H r . Le chiffre 
normal est d "environ 12 respirations 
par minute. La polypnec pent depasser 
20 respirations par minute. Cette respi- 
ration, dite dyspnee de KiissmauL se 
fait classiquemeru en quatre temps. Lc 
Iroisieme signe clinique est une odeur 
acctoniquc de 1'haleine, qui necessite un 
odorat performant et habitue. 
II existc, a V oppose, une situation 
tres frequente qui est la decompensa- 
tion glycosurique, cetonurique sans 
encore d'acidose. Les patients diabeti- 
ques a linsuline doivent parfaiternent 
comiaifre la conduite a tenir devant une 
telle situation : s~administrcr un supple- 
ment d^insuline rapide sous-cutanec par 


exemplc de 5 unites par croix d 1 acetone, 
manger imperative me nt de manic re 
significative, verifier la disparition de 
I 1 acetone au bout de 3 heures et recom- 
mencer un deuxieme ou troisicme 
supplement tant que l'acetone n*a pas 
disparu. La disparition de la glycosuria 
ne signe pas la guerison. La survenue 
d' hypoglycemic en cours de traitemem 
sign! fie que les apports caloriques sont 
insuffisants et il faut les augm enter. 
Parallel em ent, il faut rcehercher une 
cause qui peut etre une negligence 
Ehcrapculique ou une maladie intercur- 
rente. qui neccssitera alors son propre 
trattcment. Sinon, la plupart des patients 
peuvent enrayer cette decompensation 
sans medecin ni hospitalisation. 
Kn cas d 1 hospitalisation, le traitemcnl 
physiologique est toujour? Tinsulinothe- 
rapie, en regie intravemeuse, de Tordre 
de 5 unites/heurc, |„a deshydratation 
profondc doit ctre corrigee par des 
apports hydroelectrolytiqucs massifs, 
par CKcmple 3 a 4 lilies de solution de 
chlorure de sodium a 9/1 000 en quel- 
ques heures. Le pool potassique est 
souvetit effondre malgre une apparente 
hyperkaliemic, appelce fausse hyperka- 
liemic, qui necessite une surveillance en 
particulier electrocardiographique de la 
kaliemie. Des que celle-ci se normalise, 
il faut apporter des supplements potas- 
siques. 

Lacidocetose peut etre eventuellement 
revelatrice du diabete de type I si les 
symptomes cliniques grossiers. nont pas 
ete reperes. En France, la mortal ite par 
acidocetose, en particulier en raison de 
son traitement precoce a la phase non 
acidotique, est pratiquenent de %, 
Dans les pays sous-dcveloppcs, pour la 
raison inverse, I' absence d T edueation, la 
morlalile atleint 15 a 20 %. 
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Hypofilycemies 

Lcs hypoglycemics, defintcs par unc 
glycemie inferieure a 0,6 g/L (3 mmol/ 
L), sont extrernemenT redoutees par les 
diabetiques. Les consequences orga- 
niqucs sont cxceptionnelles (sequel les 
ncurologiqucs), Lcs consequences 
soda les ne sont pas rares (difficuhes 
pro fessionne lies). Quant aus conse- 
quences psychologiqucs, elks som 
prcsquc con stances. Mai vecues, dies 
entratnent uii Iraitement par I'absurde 
qui consiste a rester tout le temps en 
hyperglycemic. Cctte hyperglycemic 
est asymptomatique mais a 1'oppose 
ouremement dangercusc pour tous les 
organes, 

Les hypoglycemics sont le plus souvenl 
precedees par des prodromes annon- 
ciateurs lies a la eontre-regulation 
adrenergique : sueurs, palpitations, 
tremblements. A la phase de glueopenie, 
tous les troubles neuropsychiatriques ont 
ele decrils, comme la sensation de faim, 
la diplopie (vision double), les troubles 
de Phumeur, y compris Tagressivite, 
jusqu T au coma qui n'est pas exeep- 
tionnel. line hypoglycemic grave est 
definie par les medecins comme celle 
necessitant I' intervention d'une tierce 
personne. Pour les patient.^ les hypo- 
glycemics graves som eel les qui les 
handicapent au plan socioprofessionnel- 
II n'y a pas d 'hypoglycemic sans cause. 
Unc cause frequeme est L'aciivitc 
physique inhabituelle qui augmeme 
beaucoup les besoins en glucose au 
niveau muscul aire, Les fautesdieteliques 
(apports insuffisants de feculents, rcpas 
retardes ou cm is, vomissernents) sont 
unc deuxieme grande cause. Viennent 
ensuite les erreurs de raisonnement 
dans lcs decisions posologiques. En fin, 
la con som mat ion de grandes quamiles 


d'alcool majoie fortemenl le risque 
d'hypoglyccmie, 

Lcs hypoglycemics ne peuvent survenir 
quechezles patients traites parTinsuline 
ou par des com primes insulinosecre- 
leurs (snlfamides hypoglycemiants ou 
g] in ides), hi les sont impossibles avec 
les insulinoscnsibihsaicurs (biguanides, 
glitazones) ou les inhibitcurs des glucosi- 
dases intcstinales, Le mcilLcurtraiicmcnt 
des hypoglycemics csi leur preven- 
tion : diminution prealable des doses 
d'insulme avant un exercice physique 
important, par eserripk, ou encore 
compensation des vomisscments par la 
prise de nouveaus aliments meme si cela 
est difficile. A defaut, 1' hypoglycemic sc 
soigne. II est de regie de prescrirc d h en> 
bice I 'absorption d 1 un glueide dit rapide 
ou simple, le me i I leur restant le sue re 
en morceau. Tout diabelique a Tinsulinc 
doit en avoir dans sa pochc. Le patient 
apprendra rapidement le nombre de 
morceaux de sucre necessaire au resu- 
crage, qui est raremenl inferieur a 2 ou 
3, Un exces dc rcsucrage est unc source 
d hyperglycemic reactive facheuse. Hn 
meme temps, on recommande Tabsorp- 
tion d n un sucre dit complexe ou lent sous 
forme de feculent qui, en function dc 
I'endroil de survenue de I 1 episode, n'est 
pas forccmem de realisation simple. A la 
maison, un resie de ri* ou dc pates fail 
tres bien I 1 affaire. A I'extcricur, il faui 
souvent se contenter de pain, 
En cas dc pcrte de connaissance, il ne 
faut a aucun prix faire avaler par la 
bouche le moindre liquide ni !c moindre 
solide en raison du risque dc fausse 
route, mais injeeter du glucagon, l\ est 
reserve aux hypoglycemics induiies 
par l'insuline. Si el les sont induites 
par les sulfarnidcs hypoglycemiants, le 
glucagon est contre-indique car il est 
secondairement insutmosecreteur ct il 
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contre hen) ni pour la cataractc. Lc 
seul traitement qui protege la retine des 
diabetiques est le laser et pour la cata- 
racte la chirurgie. Quant an glaucome, 
son traitement n'a pas de particula- 
rtte chez le diabetique (voir Touvragc 
Ophtahtiulvgii** dans la memc collec- 
tion). 

Lc traitement repose sur lc laser, csscn- 
tiellement a V argon, Cenergie du rayon 
lumineux se transforme en energie ther- 
mique au contact des pigments retiniens. 
Le laser va brulcr les regions maladcs 
de La retire et empecher leur extension, 
L' angiographic retinienne, par injection 
de fluoresceine au niveau d'une veine 
peripherique et prise de photos de la 
retine. permet de suivre la conduite du 
traitement. En angiographic noiret blanc n 
les traces dc laser apparaissent typique- 
ment comme des « crateres lunaires ». 
Parall element done a la stricte norma- 
lisation give cm [que et tcnsionncllc. h 
strategic therapeutique repose essen- 
liellemen.1 sur le tniitemeril ponctuel de 
lesions peu etendues. le laser focal ou n 
au contraire h le traitement large de zones 
ischemiqucs done preproli feral ives : e'est 
la pan -photocoagulation reti n ienne ( PP R ). 
Cette demiere necessite plusieurs rnilliera 
d^ impacts repartis en plusieurs seances. 
Le traiicmcnt par laser s'accompagnc 
d h efFcis sccotidaircs gen ants, constants 
inais peu graves, com me reblouisse- 
ment. Les douleurs sont inconstantes et 
plutoi rates, Dans le cadre de la PPR, le 
reirecissemcnt du champ visuel est obli- 
gatoirc. L'ensemble de ces effets rend 
Inobservance au traitemen.1 de mauvaise 
qualtte. II faut absolument convaincre 
le patient qu'il s'agit d'un traitement 
prevent] fet que la reduction reeile de 
la vision s'accompagnc a termc d'une 
preservation de celle-ci. Ce message 
fondamcntal rcste difficile a transinettre. 


L'abandon du suivi ophlalmologique ou 
d'un traitement eti cours par laser est 
une erreur catastrophlque a cvitcr a tout 
prix 

DPAAADnttc Quand I* lH* r a echoue, ou 
qjand un patient a etc mal 
uineille. ratceinte du vitri peut okeuiter une 
chirurgjjie hau temeii speoaliud La vitrettamie 
a pour but d* lever I'ofatide me'eanique au 
pitfage de la hmitre et sen aiiEsi i rwequer 
lei mtmhnn« ne*fonne« qui peuvent attirer la 
retine. vert favart et pravoquer un detollement. 
Enfin, elle permet la prevention des recidfves dei 
hemorragies en reali5j.ru une coaguhiiait aj pied 
de& ncuvaiHtaiH. Cette diirurgie de haul vol ne 
peut etre pratiques que par des spedalutes trei 
experiments. L'en terrible de la prise en diarge de 
la relinopathie diabetique permei de preserver 
de predeusei frzctkru de vision sur dej retimes 
agoniquei. 
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Avcc rallongement dc Ea vie des diabeti- 
ques 1 eile est devenue presque constante. 
La tryo-extraction tolale a laisse ke plus 
sou vent la place a I 1 implantation dun 
crislallin artificieL qui peut genercepen- 
dani le traitement par laser 



Nephropathy diabetiqu e 
¥ Ph>siopathologie 

La destruction des glomerules, i'unite 
filtninte du rein, entrame milialemeni 
une fuite d'albumine tres moderee 
(niicroalbummurie h en mg/24 heures) 
puis plus importante (macraproteinuhe. 
en g/24 he ares). II y a seconds irement 
une elevation progressive de 1'uree 
et de la creatinine, aboutissant a Tin- 
^jfftsancc rcnalc dite terminals qui 
nccessite la dialyse ou la transplantation 
pour assurer la sur vie, II y a en France 
environ 40 000 pernonnes en dialyse + 
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dent moins de 500 diabetiques de type I 
et prcs dc 5 000 diabetiques de type II 
sur un ensemble de 2 millions environ 
de diabetiques franc, ais. Cette complica- 
tion est hcureusement loin d'etre 3a regie 
ma is e'est une des plus lourdes au plan 
mora], technique et financier. 
U initiates dc raiicinic renale est I' hy- 
perglycemia qu'il faul absolumcnt 
combattre des son debui ; danger des 
longues phases de latence du diabete 
de type II. L'attcintc renale est autoen- 
tretenue et aggravee par 1' hypertension 
arterielle, qui doit ctre normal iscc dc 
facot tout aussi imperative. Quant 
aux genes facilitateurs ou pmtecteurs 
de la nephropathy s T ils existent H 
n'existe pour le moment aucun moyen 
d + intervention sur eux. II try a pas de 
traitement specifique de rinsufTisance 
renale qui s'installe (pas dc (railcmem 
contre I* uremic) ma is uric certitude de 
ralentissement voire de stabilisation 
avec un controle parfait glycemique et 
tensionnel. 

9 Ohjectifs du traitement 

II faul irnperativement obtenir des 
glycemies norma les proches de 0,70 g' 
L a jcurt ct dc 120 g/L en postprandial. 
Alors que I 1 Organisation rnondiale de 
la same (OMS) definit I 'hypertension 
arterielle par des chiffres de Tordre de 
140/85 mmHg, pour frciner revolution 
d T une nephropathiediabetique, I 1 object if 
ideal chez le diabetique nephropathe se 
situe vers des valeurs de 1 10/65 mml-lg. 

9 Conduite du traitement 

* Mesures d'ordr* general 
Le traitement non medio men leux 
reste primordial pour le diabeie : 
aetivite physique dans la mesutc du 
possible et planification alimentaire, 
Pour ]' hypertension arterielle, une 


restriction sodce moderee est recom- 
mandee : regime « sans salicrc », 

qui reduit les apports de 30 %, ou 
regime strict sans sel. La restriction 
protidique, d h application difficile, 
est contingente, de tcls patients ay ant 
le plus sou vent deja des apports 
moderes en protides. Au stade avance 
dc rinsufTisance renale chronique, 
la moderation en eau et ia restric- 
tion en potassium (moins de fruits, 
de pommes de terre. de chocolai) 
pen vent devenir primordialcs. II nc 
faut pas qu'il se surajoutc ti'autres 
atteintes renales (detection et trai- 
tement des infections urinal res). II 
faut prose rine tous les medicaments 
ncphrotoxiqucs. les antibiotiques 
injectables com me les aminos ides, 
par e^emple. II faut se mefier egale- 
ment des examens radiologiques 
comportant de I'iode (risque de lubu- 
lopathie). Ccs examens ne sont pas 
contre- indiques mais leur indication 
doit ehe refleehie el leur realisation 
entounee de precautions (rehydrata- 
tion et surveillance). 


■~> Traitement du diabete 
Rn cas de diabete de type IL la 
presence d + une atteinte renale contne- 
indique formellement Temploi 
de biguanides en raison du risque 
d + acidose lactique. Les sulfamide.s 
hypoglycemiants a metabolismc tout 
ou partie renal ou a demi-vie longue 
risquent de s'accumuler. Ceux a 
demi-vic courtc ou a metabolismc 
entierement hepatique presentent peu 
ou pas de danger d 1 hypoglycemic 
OfTkiellement, i'emploi des sulfa- 
mides hypoglycemiants est interdit 
quand la clai ranee dc la creatinine est 
inferieure a 3(1 mL/min. En pratique, 
telle situation imposant la recherche 
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de mcillcurcs glyccmics possibles, 
1'insuiinc est k plus souvent tentee 
et utilisec dans ce cas. Elk n'a pas 
d'effet « miracle » sur la complica- 
tion ma is contribue a la stabiliser 
si TobjectTf de normoglycemic esi 
arte int. Le metabolisme de rinsuline 
etant en partie renal, une atteinte a ce 
niveau a des consequences therapeu- 
liques sur la dorm- vie dc rinsuline 
(augmentee) ou son pouvoir hypogly- 
cemia nt fren force). En pratique, la 
necessite d'utiliserde rinsuline a plus 
courte duiee d'action ou a moindre 
nosologic est rarement observee {de 
Tordre de 10 % des cas}. Dans cette 
situation, les diabetes de type I et 
de type II ont finalcmcnt, an static 
predialyse, le memo iraitcment. 

-^Traitemfnt df V hypertension 

arterielle 
Toutes les classes d 4 hypotenseurs 
son: de maniement difficile chez le 
diabctiquc, surtout en eas d 1 atteinte 
renale. Par exemple, les diuretiques 
majorent (diseretement) la glycemie, 
comme les betabloquanls. qui de 
plus peuvent contribuer a masquer 
les hypoglycemics chez !cs patients 
susceptibles d'en faire. 
En pratique, aucune classe n 4 est 
forniel lenient contre-indiquec en 
raison du diabcte (les bctablo- 
quarts re stent conlre-indiques dans 
Tasthmc par exemple, s*il est associe 
au diabete). Seuls les epargneurs 
potassiques vrais (spironolactone, 
amiloride), en raison d T un risque 
d 4 hyperkaliemic deja present en cas 
d T insuffisance renale chronique, 
sont eontre-indiques. Les inhibi- 
teurs de Taiigiotensine I {I EC) ou les 
antagonists des recepteurs de I'an- 
giotensine II, qui presement aussi un 


risque d'hypcrkalicmic, ncccssitcnt 
la prescription repctee d'un Sono- 
gram me sanguin. Au stade patent de 
Talleinte renale, une tri voire tetra- 
therapie est le plus sou vent necessaire 
el a dose maximale. Le patient doit 
prendre par exemple une association 
dc diuretiques (seals les diuretiques 
de I'anse comme le furosemide et 
I'acidc cthacryniquc sont actifs a ce 
stade), de betabloquants, dinhibi- 
teurs calciques el d'lEC 
Lutilite et TetTicacitedes antagonistes 
des recepteurs de I' angiotensins II, 
d* apparition reeente. sont proba- 
blemcnt proches de eel les des I EC, 
classe a laquelle ils sont apparentes. 
Ces deux classes ont un effet anti- 
proteinurique certain mais leur role 
specifique dc neuroprotection 
tmcillcurc stabilisation de r atteinte 
renale independante de reflet hypo- 
tenseur} est bcaueoup plus dcbaiuu 
Ce ne sont pas les medicaments 
exdusifs a employer en cas d'arteinte 
renale chez le diabctiquc, 
Un des problemes principaux du trai- 
tcment de I 1 hypertension arterielle 
chez le diabctiquc uremique est, 
comme pour 1" hypertension arterielle 
en general* unprobJeme d 'observance, 
Alors qu'il existe des medicaments 
parfcis tres couteux et peu efficaces 
ou surconsommes inutilemenL le 
problems est ici inverse et plus de la 
moitie des patients prenncnt leur trai- 
tcment de facon aleatoire alors qu'un 
niauvais controle de ]' hypertension 
arterielle pent entrainer des lesions 
irreversibles des glomerules el preci- 
piter les paEients vers rinsuffisan.ee 
renale terminate, Quelques minutes 
pour expliquer Timponance des 
etTets primaires sans les minimise^ 
quels etTets secondares peuvent etre 
Copyrighted material 


toleres. et/cu jngules suffisent potir- 
tant pour angnienter I' observance de 
plusieurs dizaincs dc pour cent. 


-+- En tas de dialj^e 
Lcchec de la prise en charge glycc- 
mique et tension nelle pent aboutir a 
ladialyse. Scbematiquement, Hextste 
deux metbodes. Dans l 1 hemodialyses 
le sang par rintermediaire d'une 
fisiule arterioveineuse est tlltre par 
une membrane, 3e « rein artificiel », 
et est reinjects au patient apres avoir 
ete debarrasse des toxiqucs. Dans la 
dialyse peritoneal e, dont il exists de 
multiples modalites. e'esr le peri- 
toine qui sen de membrane filmmte 
et plusieurs dizaines de litres de solu- 
tions dialysantcs sent administres 
an sujet dans la cavite peritonea le el 
retires a Faide d'un catheter perma- 
nent. Rappelons le cotit extreme de 
ces methode^ pre* de I 500 euros 


la semaine pour rhemodiarysc, un 
peu moins ma is avec probablement 
une moins bonne efTicacite pour la 
dialyse peritoneale. 

Les mesimes precedetites concernani la 
glycemie et la tension arterielle rcstent 
tout aussi valables. II s'ajoutc des 
complex ites supplements ires : manie- 
nient de lerythropoietine pour lutter 
conlre 1 'anemic, maintien de I'equi- 
libre pbosphocalcique (prescription de 
vitamine D active, de seisde calcium K 
maim ten de 1'equilibre acidobasique 
et kalieniique 4 notammenL 
Quand cclle-ci est possible et rcalisee 
avec succcs. la grefTe renale T qui 
vchicule ses nmpres contraintes 
(difTleulies de maniement des medi- 
caments immunosuppresseurs), est 
une solution tres spectaculaire a 
beaucoup des pnobl ernes therapeuti- 
ques precedents. 
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EN PRATIQUE 


L'acceinie renale est loin d'etre irreversible dans le diabete. Des rnesures preven- 
tives, notamment la prise en charge des patients susceptible? de devebpper un 
diabete de type ll t simple probleme d 'organisation et de responsabiltte genera le et 
individuelle, sent des rnesures a meme d'empecher ('augmentation du no in b re de 
sujets diabetiques de type II ages en dialyse (cause la plus frequence de mise en 
dialyse). Cette augmentation est une rancon du pnogres t avec la grande augmenta- 
tion de I'esperance de vie des diabetiques qui « ont le temps » de voir apparaitne 
ce type de complication. 

Le contr&le strict de la glvcemie entre 0.70 et 1.20 g/L et de la tension arterielle 
entre HO et 65 mm Hg h peut ralentir presque indefiniment, a tous les stades, 
voire stabiliser l^tteinte renale, Ce eontrole strict doit etre obtenu a tout prix, 
Lobservance medicamenteuse permet de se rapprocher voire d'obtenir ces objec- 
tifs, Le role du pharmacien est fci primordial. 
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de neuropathic des membres inferieurs; 
il peut survenir une surinfection. Tres 
souvenL ies trois facteurs sont intriques. 
II pen encore s-'associcr une osteoar- 
(ropathic, des troubles trophiques* une 
dermatnse. La gangrene, qui reprcscntc 
le risque niajeur, est fort heureusemerit 
de venue rare. C'esl egalement le cas de 
I "infect ion compliqucc d' osteite et de 
destruction osscusc. La fracture « spon- 
tanea » est egalement rare. 

I Obietnfs du traitement 

Le mieux est un traitement pre vent if 
pour eviter toute installation des trou- 
bles. S'il n T y a ni arterite ni neuropathic, 
il n y aura pas d'atteinte preoccupaiite 
sauf mal chance infectieuse indepen- 
danie. Rappclons que le pied diabctique 
represente en France pratiquement 20 % 
de la charge financiers annuelle et esl 
responsable de pros dc la moilic des 
journees d + hospitalisation, L" incidence 
de (ulceration des pieds est de quelques 
pourcents, la prevalence de 15 %. si bien 
qu' environ 50 000 plaies chroniques par 
an sont dia^nosliqueeSi Un pourcentage 
de plus en plus faible actuel lenient, de 
rordne de 10%. entramera une amputa- 
tion dont le nombre est d h environ 10 000 
par an. 

I Conduit? du traitement 

*■ Traitement non medkamenteux 
L' arret du tabac toujours souhai- 
table, esl imperaiif des qu'un pied 
diabctique esl connu. Par a i lieu re, la 
stratcg tc eiant cssenti c lie merit pre ven ■ 
live, il existe une listc de conseilR 
pour les sains des pieds. En general, 
les patients ne les connaisscnt pas. 
Quand on leur apprend ils les retlen- 
nent farilement. Cependani, dans la 
plupart des cas, ils ne les appliquent 


pas. La listc des principaux conceits 

est la suivanic : 

** lavage quotidicn des pieds a vet; un 
savon doux ; 

-fr essuyage soigneux y cornpris-cntre 
les pi is mterdigitaux; 

-fr pasdc bain prolongc et control e de 
la temperature; 

■+ pas de contact avec une source de 
chaleur intense de type bouillotte: 

-fr exam en quotidicn des pieds par 
le patient ou par un tiers s'il 
existe des troubles visuels, avec 
recherche systematique de la 
moindre piaie; 

~fr pas dc marche nu-pieds; 

-fr lutte contre Ea peau sec he; 

-fr coupe des ongles droite sans 
instrument agressif, si besom par 
un pedicure. Ce sont les petils 
debords ungueaux qui peuvent 
fa ire le Ml de plaies catastnophi- 
ques; 

-t choi* de chausscttcs de qualitc; 

*+ port de chaussurcs confortablcs, 
regulierement inspectee^ essayees 
lors de I' achat le soir (gonflement 
des pieds); 

-fr en cas d*hyperkeratose T la pres- 
cription d'orthese peat etre 
necessaire; 

-fr toute aiteintc meme minime 
doit etre signalec si elle persiste 
plus de 24 heures. It vaut mieux 
de ranger le medecin inutilement 
que trop tard ; 

-4 rexamen annuel eomplet du pied 
esl necessaire ; ne pas oublier de 
sedechausser,.,; 

-fries pouls seront pal pes* La peau 
in spec tee, la neuropathic sera 
recherchee avec la methode stan- 
dandiseedu monofilament Nylon; 

-fr les cxamens neurophysiologiques 
ne sont pas indiques. £*i] existe 
C opy rig hted m ateri al 
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on pouls aboli, un souffle, des 
troubles trop tuques patents ou 
une atteinte dautrcs tcrntoircs 
(coronal res, vaisseaux du cou) h un 
ccho-Doppler est le bienvenu. 

* Strategic nVrapeudquf 
Uatteinte arteriopathique peut Jieces- 
siter un traitement vasodilatateur peu 
efTicace, un traiiemenL antiagregant 
de plus en plus sou vent present, un 
traitement chi rui^ica ! par angioplasti e 
ou pontage. II ify a probablement 
pas- de iraiicmcnt actucllement effi- 
cace pour la neuropathic, y compris 
ma] heu reuse merit pour sou lager les 
douleurs. En ce qui concerne r infec- 
tion, les recommendations etaient la 
prescription d'un antibiotique adapte 
au prelcverrient, maintenu tant que 
durait la plaie. On rceommandait la 
prescription de Tantibiotique meme 
apres guerison de I 'infection lant que 
la plaie elle-meme ii'etait pas guerie. 
On s'orienie plulol maintenani vers 
une surveillance « armcc », avee 
reprise d antibiotique^ uniqjcrncni en 
cas de rei nfection , pou r e viler ] 'a ppa- 
rition de germes multiresistants- En 
thcoric, les soins de pedicurie sont 
rembourses chez les diabctiqucs. 

REMAtlOuE ^ "^ perforant pJanftir? peut 
''"■-- apparaitra bnitalemeni on en 
quekjuej jours, swmnt apris un facteur dklen- 
chant traumauque. Initiafemem simple eke ration 
en re$e sur une zone ftypertmphiqje, hyperkera- 
losique et peu sensibly la le-sian se (reuse pour 
ibojtir a un ulcere rond de plusieurs centimetres 
de cfiamctre, an fond atone. L'indolente du mal 
periorant plantains, dont la, pathogenic est essen- 
liellement ntur*paihique «t tres caractirinique, 
Les sieges fcletrils d'apparition sort les points 
d'appui physia-logiquES ou non. la suriiHection est 
utremement frequence. La gjwti est ajgnrtntee 
en cas de tampdiante anmopathique surajautw. 
En dehors du traitemem de loud du diabeie et 



des regies preventives sijnaleei r le repos. absolu 
eft en theorie neceisaire. Dei materia ortho- 
pedics adapts pemnettent de deambulcr tans 
que la zone atteinte serve de point d'appui. Dei 
soins locau* quotidiens sunt retesiaires avec deta- 
page des zones hype rite rato&iques. Les compresses 
gjrusu sont utiles ainsi qye- les d-eiinfe-CTints et 
riutriianis usuels. U sunnfatiofl impose I'an- 
tibiotherapie. La chinifjie peut-ltre nkeuiire 
en cas oTosteite ou de gangrene surajoutee, Les 
lacteurs de aoiisance locnix, tres cooteiiK, n'ant 
pas demontre leur efficacrte. 

Diabete du sujet age 
w PhysiopathoJagie 

Le debut de la vieillesse est evidemment 
arbitrage. Lon^tcmps fise a 65 ans, il est 
mainlenant plutot fixe a 70 ans, Apres cet 
age, environ 30 % de la population fran- 
chise repond a La definition du diabete + 
avee une glycemie superieure a 1,26 g/ 
L. II pounait s'agir d'une insulinoresis- 
lante croissante liee a Taccroisseinerit 
de la masse adipeuse et la reduction de 
la masse muse u la ire, a la diminution de 
Tcxercice physique, a ux polymcdicamcn- 
tations ct la tragi lite du tissu endocrinien 
d'une maniere generale. 

¥ Objectih du rraitement 

II faul faire disparaltre les symptornes. 
ameliorer et maintenir le bicn-cia\ 
prtvenir la dcnutrirJon. prevenir Thy- 
perosmolarite" (et racidocetose), limiier 
les inicractions medicamenteuses 4 ne pas 
augrnenter le risque cardiovasculairc, nc 
pas creer d 1 hypoglycemic. 
Chez le sujci age, les soins des pieds 
sont primordiaux, Soigner d'cvcnlucllcs 
complications oeulaircs ou renales reste 
parfois necessaire. II n'existe pas de rrai- 
tement tres specifique a ee niveau chez 

le sujet age. 
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On voit que la normalisation glyccmiquc 
ne fait pas partie des objecti fs prioritaires 
dans le diabete du sujet age. 

¥ tonduiif du rrjireme nr 


-* Mesurrt d'ondre general 
Ce sont done les princi pales mesures : 
el les figurent dans les objectifs. Tres 
sou vent, les mesurcs dites hygieno- 
dietetiques pourraient sufflrc. L'agc 
avance rend plus difficile 1'activitc- 
physique significative. La gourman- 
disc classique des personnel agees 
peut gener I 1 observance dietettque. 

"*' thoixdes medicaments 

N e*iste deu* situations differentcs. 

Dans la premiere, te dm belt; est 

jincicn Qt ]a pqrMmnq u une UtngyvElt: 

normal e et devient done agee apres 
avoir ele jeune. Dans ce cadre, les 
traitements med icamenteux antcri eurs 
restcnt pertinents, avec quelques 
specific! tes, Les biguanides on etc 
lon^temps contre-indiques apres 
70ans. On a maintenant tendance 
a les contre-indiquer uniquement si 
la clairance de la creatinine est de 
lordre de a 60 a 70 mL/rrtin. Quand 
on s'approchc on que Ton depasse 
les 80ans. une major ite de sujets 
franca is a uric clairance irferieure a 
ce chiffre. Les sulfamides hypoglyce- 
miants a longue duree diction ne sent 
recommandes mats ccs dcrnicrs ont 
quasi ment disparu soit des medica- 
ments disponlbles, soit des habitudes 
des prescriptcurs. Le glipizide sous 
forme retard (Oiidiu} est contre- 
indique apres 65 ans. II n h y a aucune 
etude sur la place des glimdes on des 
glitazenes chez les sujets ages. Les 
inhibiteurs des alpha-glucosidases 
sont probablement sans danger, avec 


les I unites de lour efficae ite moderee, 
L 1 ins u line devient sou vent le medica- 
ment de loin le plus physiologique el 
le moins dangereux. En ] 'absence de 
complication microangiopathique, 
le tra ite ment peut etre extremement 
simplifie sous forme d'une a deux 
injections quoiidicnncs a dose fixe 
avee quelques regies dietetiques tres 
simples. S'il cxiste des complications 
severe s evolutive s, en particulier 
renales ou reliniennes h la rigueur 
therapeutique peut rester ires impor- 
tantc, 

Dans la deuxicme situation, il s'agit 
de diabete apparu avec le grand age. 
Dans ccs conditions, Tosperance 
de vie reste evidemment I i mi tee et 
le risque de voir se deve topper des 
complications chruriiques est tres 
faible. La majoriic des diabctolo- 
gues pensent quune hyperglycemic 
moderee* par exemple inferieure en 
moyenne a 1,5 g/L, bien quelle soit 
forntellemcnt maintenant cliquetee 
diabete, ne doit benefit; ier que d*une 
surveillance et peut-etre meme pas de 
regies d T hygiene de vie nartieulieres. 
CependanL cette population etant 
appelee a devenir de plus en plus 
nombrcuse, il y a une pression forlc 
des firmes pharmaccutiques pour 
trailer medicalement toute hypergly- 
cemic meme moderee. 


Grossesse cliez Id 



diabetique de type I 

¥ Physioparhologie 

Dans les annees I960, le diabete de 
type I contre-indiquait forme I lenient la 

grossesse en raison des resultats foetaux 
decevants (pres de 50 % de mortal ile) 
ainsi que d'utie mortalite matemelle 
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importante* de 20 a 30 %. Actuel lenient, 

toute diabetique de type 1 peut avoir des 
enfants normaux, a lerme. par voie natu- 
re! Ie t L'indice de fecondite, superieura 2, 
des diabetiques dc type \ est meme discrc- 
tement superieur a la moyenne nationals 
Rappelons que le risque beredilaire est 
faible dans le diabete de type I, autour 
de 5 %. alors qu'il est de 50 % dans le 
diabete de type II. La prise en charge 
consiste a eviter tout risque d 1 aggrava- 
tion du diabete ou de ses complications 
chez la maman et a mettre au monde 
un enfant en bonne santi. Le nombre 
exact de grossesses annuel I es chez les 
diabetiques dc type I n*est pas eonnu, i] 
est probablement d 1 un petit npmbne de 
milEiers, Celui beaucoup plus important 
dans le lype II n'est pas du lout connu. 

I Ohjetrifs du traitement 

La preconception, parfois appelee du 
terme peu elegant de « programma- 
lion », esi une necessite absolue chez 
les diabetiques el surtoui mise en place 
dans le type L C'est elle qui va garantir 
le bien-etre malemeL et fata]. ELte a 
comme corollairc uric conlracepiion 
efficace, toujours possible chez La diabe- 
tique memo si ses modal] les en sunt plus 
delicate s pour eviter toute grosscssc 
« surprise ». La preconception comprend 
deux volets : premieremenl, obtenir 
une glycemie normale quasi absolue 
de Tordre de 0,30 g/L a jeun, 1,20 g/ 
L aprcs lc repas et une hemoglobins 
glyquee autour dc 5 %. Ccla peut prendre 
plusieurc mois a etre obtenu. On dit 
souvent que la grosscssc de La diabeiique 
dure 12 mois. En effet, une augmeniaiion 
meme mineure de la glycemie au moment 
de la conception est fortemenl cone lee a 
des malformations fata les* notamment 
cardiovasculaires ou neurologiqucs. La 
majorite des diabetologues pensent qu'il 


taut informer les patientes de ce risque. 
C'est meme devenu une obligation legale. 
Jnversement, une grossesse debutee avec 
des valeurs glycemiques anormales est 
pour la majorite des medecins et des 
patients une non-indication a l'avorte- 
ment. Les chances qu'il n'y ait pas dc 
malformation restent tres superieurcs 
a 90%, Les echographies de controle 
peuvent etre renforcees, notamment au 
7: trimestre et une decision d T avortement 
the rape uti que peut alors etre prise , si 
besotm S + ii y a une demande forte d'avor- 
lemenl de la pan de la patiente, il ne faut 
pas s h y opposes II n'y a pas (encore) eu 
en France de proees retcntissarjt dans ee 
cadre. Le deuxieme aspect de la precon- 
ception est le depistage et Le traitement 
eventuel de tomes les complications 
matemel les. En effet* la retinopathie 
diabetique peut s'aggraver pendant ia 
grossesse. Cest dire s'il est necessaire 
de realiser par exemple le traitement 
par laser avam. L'hypencnsion arterielle 
doit cgalcmcni etre bien controlee en 
sc rappelant que dc nombreuses classes 
medicamenteuses sont contre-indiquees 
pendant la grossessc comme les diure- 
tique^ les Lnhibiteurs de Tenzyme de 
conversion, les inhibiteuTS des recepteurs 
dc I'angio ten sine 11, notammcnL Les 
antihypertenpieurs de type antihyperten- 
seurs centraux ou les belabloquants sont 
les classes electivetnent employees cnez 
la diabetique enceinte. 

9 Conduit* du traitement 

^Traitement non medkdmenteux 

Les regies dietetiques restent Tonda- 
mentales. Pendant la grosscssc, on 
ne peut pas descendre au-dessous 

de I 700 calories quotidiennes. S'il 
cxistait uneobesite pneexistante, il est 
trop tard pour la prendre en charge. 

py righted mi 


+■ Straregie rherapeurique 

Les iraitcmcnts les plus intensify 
sont necessaires pour obtenjr cetie 
normoglycemic absolue. La majo- 
riie des paticnies attcintcs de type I 
auront 5 injections par jour el une 
autusurveillance glycemique repetee 
jusqu'a 7 fois quoiidicnncment. 
Uhernoglobinc glyquce sera dosee 
Lous les 2 rnois. Pour des raiso ns 
essentiellement theoriques. les analo- 
gues de rinsuline ne sont pas auto rises 
pendant la grosser. En theorie, 
com me rinsuline no passe pas la 
barriere placental, il ne devrait done 
y avoir aucun risque ftetaL On a decrit 
sans certitude un risque d^aggravation 
de retinopathie chez la mere en raison 
du pouvoir de proliferation parfois 
augjnentc des analogues aetuds, Les 
pom pes a insuline ont parfois ete 
suggerees pour les gmssesses, III les 
pcrmctient certcs d' avoir des glycc- 
mies absolumcnt normalcs (mais pas 
plus quun traitement a multMnjec- 
lions bicn conduit) et unc panne sera it 
cvenmcllcmcnt catastropniquc. En 
effet, la survenue d + une acidocetose 
esl une cause presque obligatoire de 
deces ftetaL Une patiente benefieiant 
d'unc pompc avee sal isf action avant 
une grossesse la gardera. Poser une 
pompe dans l'objectifd + une grossesse 
nest pas justified Poser une pompe en 
cours de grossesse est presque conlre- 
indiquc car il en resulicra fatalemcnt 
un desequilibre plus ou mains long 
lors du changement thcrapeutiquc, 

¥ Surveillance de ta grossest 

Elle doit otre particulierement intense, 
Le dosage de la creatinine est mensuel, 
le condole ophtalmologique trimcstrieL 
La paticnte doit voir son gynecology 
comrne son diabetologue tous les 


1 5 jours. Trois echographies sont prati- 
quees, une a chaque trimestre, la 
premiere etant centrec sur la dale de 
determination du terme, la deuxieme 
sur la recherche de malformations et la 
iroisicmc sur la del ermi nation du poids 
fceiaL L apparition d'eventuellescompli- 
ca lions neeessite leur prise en charge. 
Cangiographie et le laser ne sont pas 
conlre* indiques. En fin de grossesse, le 
bicn-cire foetal sera Yerifie par le cornp- 
lage des mouvements aciifs 2 A 3 fois 
par jour Des la 32 d semainc. pour un 
terme normal a 40 semaines, un monito- 
ring facta I sera pratique a unc frequence 
hebdomadaire. Kile augmented progres- 
sivemenl jusqu^a 2 ct 3 par semainc le 
dernier mois, Le monitoring a domicile, 
extremement pratique ma is couteux, 
pourrait prubablcmem se rcpandrc 
quand meme dans not re pays, L'echo- 
Doppler des vaisscaux ftElaux et des 
artcres utcrincs, plus recent, Fait egale- 
ment partie des elements de surveillance 
fret ale. lis sont particulierement indi- 
ques en cas d'hypcrtension artcricllc 
ou de retard de eroissance intra-uterin, 
Dans la majorite des cas, les grossesses 
vont jusqu'a leur lerme, il n'y a pas de 
macrosumic (poids > 4 kg) si bien que 
le bebc peut naftrc par voie basse sans 
cesarienne. Callaitement est encourage. 
Les doses d* insuline augmenient vo ion- 
tiers bcaucoup pendant la grossesse en 
raison de Tinsulinoresi stance induttc par 
les hormones placentaires. Les besoins 
diminucnt dans le meme rappon des 
Taccouchement. Hn cas de menace 
d 1 accouchement premature, Pemploi 
de betamimetiques esl contrc-indiquc 
en raison du risque accru de lipolyse 
el de cetose. Meme si les hypoglyce- 
mics ne sont pas plus souhaitables ici 
qu'ailleurs, on n*a pas identifie de risque 
freta! significatif meme en cas de coma 
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hypoglyeemique. Dans ces circons- 
tances, il est urgent de rassurcr la mere, 
par exemple par un enregistnemeni des 
bruits du cceur de nature a la reeon farter 
instantancment. 

La recherche indirecte de surfactant dans 
le I iqui de amti iotique (le surfactant permel 
le deplissement des alveoles pulmonaircs 
a la naissance) a ete abandonncc dans la 
mesure oil la tnajoritc dc cos grossesscs 
arrivant malntenant a lerme, la maladie 
des membranes hyalines, deiresse respi- 
ratoire redoutable chez le premature, a 
pratiquement dispam. 


Dia bete gestational 
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Aii sens strict, le diabete gestationnct 
est I' apparition de troubles glycemiques 
qui nexistaient pas avant la grossesse 
et disparition apres I 1 accouchement, II 
exist c unc augmentation physiologique 
des glycemies pendant la grossesse 
malgTC unc augmentation importanle 
(doublement) de 1insulinosecretion r 
Les « normalcs » glycemiques sont 
fluctuantes scion les diverges ecoles. De 
fac;on pragmatique, on retienl comme 
glyeemie anorrnale le chilTre officiel de 
1 ,26 jv'L. En Tail, une glycemie a 1 , 10 g'L 

est trc.s ccrLiincment anurmale chcz unc 

femme enceinte et expose a un snr-risque 
de mal formal ion. Certains medecins font 
done des recherches repctees de glyce- 
mies tout an cours de la grossesse, ce qui 
est couteux el peii speeifique. A I'op- 
pose, d*a Litres nc font ricn. En pratique, 
il est surcment neccssairc de doscr la 
glycemie (qui n'est pas un ex amen obli- 
gatoire pendant la grossesse) chez la 
femme avec surpoids, chez la femme de 
plus 40 ans, chez la femme ay am iris au 
monde des bebes de plus 4 kg dont la 


cause quasi unique est un diabete latent 
mcconnu de la mere, chez la femme ayant 
des antecedents familiaux dc diabete dc 
type N ou des anomalies transitoires dc 
la glycemie sous medication nypergly- 
cemiante comme la corttcothcrapic. On 
peu I cgalemcnt aj outer les malforma- 
tions ou les morts foetales inexpliquees. 
La rnajorite des autcurs pensent qu'il y a 
en fait trois circonstances de sur venue de 
diabete gestational. La premiere est lc 
vrai diabete gestalionneL donl h base est 
probablcmcnt un trouble latent de Tin- 
sulinosecretion. La sur venue (Tunc telle 
anomalic designe comme future diabe- 
tique dc type II la patientc qui devrait 
beneficier pour son proprc aventr d'unc 
prise en chaise prccoce, en part icu tier an 
plan hygieno-dieleiique. Si les patientes 
sorit tres observantes pendant leur gros- 
sesse t elles onl tendance a tout oublier 
apres laccouchemcni cl en I'abscncc dc 
mesures directives, reviennent rarement 
consulter. 

La rnajorite des diabetes gestation- 
ncls sont en fait des diabetes de type II 
« redecou verts » au cours d + une gros- 
sesse- H existe sou vent un antecedent de 
macrosomie, des antecedents familiaux, 
des glycemie^ deja a normalcs qui ont 
etc oubliccs. Ccla est particulieremcnt 
prcoccupant car il y a un risque dc 

malformation si 3a conception a cu lieu 

cn ctat d' hyperglycemic, alors que cc 
risque n'esiste pas s'il s'agit d'un diabete 
gestation ncl vrai, II cxistcprobabtement 
en France plusieurs dizaines de milliers 
de cas de cc genre sur les 700 000 a 
800 000 grosscsscs annucllcs, 
II cxistc unc troisieme circonstance. qui 
est la concomitance de Texplosion d h un 
diabete de type I au cours d unegrossesse. 
En effet, il y a un taux de recouvrement 
important au niveau dc Tagc oil ccs deuK 
evenements peu vent survenin 
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w (onduite du traitement 

Le traitement non mexlicarnenteiiK est la 
aussi primordial. Dans quelques cas, la 
planifkation alimentaire va normal iser 
completement les glycemies. Une fois 
ranomalie detectee, on la surveillcra 
an moirs mensuel lenient el tous lea 15 
jours au dernier trimestre. Linsuline est 
par fois deb u tec meme quctqucs jours 
avant raccouchement. 
Les biguartides, les sultamides et tous 
les ant idi abet iques orau* sont contrc- 
indiqucs pendant la grossessc. [Is sont 
peut-etro rnal format) ft. lis sont surtoui 


totalement ineflfieaces car aucun dentre 
eux n^est capable de doubler rinsu lino- 
secretion, un bon nornbrc d'entre cux 
n 'ay art meme aucune action sur I'insu- 
linosecrciion. Si les anomalies persistent 
apres regime, 1' insulin? csi done indis- 
pensable, avec les memes modalites que 
dans le type I. II imports ict de perdre 
Ic moinsi de temps possible et de savoir 
prendre des decisions, par cxcmplc apres 
des successions de dosages gfycemiques 
pi u si curs fois par jour pendant qudques 
jours, en laboratoirc. 
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Scintigraphie 
thyroidienne 


1 


rincipe 


L' exploration par scintigraphic de la 
thyroide donne des renseignements 
fonctionnels el morphologiques sur la 
glande thyroide, L isotope radioactif le 
plus sou vent utilise est le technetium °Q T 
qui penetre dans la cellule thyroid ienne 
sous forme de pertechnetate 99, de la 
meme facon que 1'iode morgan ique 
[I existc une trcs bonne similitude des 
donnees obtenues par une scintigraphie 
au technetium et une scintigraphie a 
Tiode 121 



Desulfars 


Lors d + unc scintigraphic normals, on 
observe une distribution homogene du 
traceur. Les lobes thynoidiens apparais- 
sent avec une forme classiquc en ailcs 


de paptllons. Les formations nodulaires 
apparaisscnt hypo, hyper ou normo- 
fixantes, Les zones hypofixantes, dites 
froides, se revelent etre des cancers 
thyroiidiens dans 5 a 10% des cas. Les 
nodulei hyperfixams sent hyperaciifs et 
temoignent done d + un probleme fonc- 
tionnel qui sera explore a Taide des 
dosages hormonaux. II s'agit sou vent 
d'une hyperthyro"i'die nodulaire unique 
ou multiple. L aspect est celui d n un 
nodule hypcrfixant avec extinction du 
parenchyme thyro'i'dien sain. Parfois 
le nodule tTest pas extinctif et ]e reste 
de la thyroide fixe le traceur. Dans la 
maladie de Basedow, on observe une 
hyperfixation homogene de la iota lite 
du parenchyme ihyrotdicn. En cas de 
surcharge iodee. aucune fixation ne 
sera visualises, on parle alors de scinti- 
graphie blanche. Cei aspect se retrouve 
ega lenient dans certaincs thyroid i les 
commc celle de De Quervain ou dans la 
ihyroidite duposi-pariuw. 
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Echographie 
thyroid ienne 


E 


i nape 


Cetle exploration est foil dee stir la 

reflexion des ultrasons par Porgane 
explore. 



Sesultals 


L' echographie donne une me sure du 
volume des deux lobes thyroidiens. Etle 
precise le caractcre nodulaire on homo- 
gene du corps thyroid ien. Elle visualise 
des nodules qui n'oTtt pas etc detectes 
a 1'otamcn cLiniquc du fail dc leur 
laille ou de leur situation poster ieure. 
Uechographiste va donner les mesures 
des nodules dc plus de I cm, preciscr h 
earactere liquidicn ou solide et Techo- 
gunicilc de ces lumeurs. Les nodules 
hypocchogerics sont plus a risque dc 
mat ignite Cei examen totalement non 
invasif pent ctre repete poursuivre Vevo- 
lulion d' anomalies du corps thyrotdc et 
notamrnent I 1 augmentation de taille de 
nodules thyroidiens. Par Techographie, 
on obtiendra ega lenient des informations 
sur la presence eventuelle d 1 adenopa- 
thies eervieales. Leur presence associee 
a T existence d'un nodule thyroi'dien va 
faire suspecler la possibility d'un cancer 
thyrtudicn el proposer une sanction 
chirurgicalc rapide. 
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Cvtoponction 


I 


mcipe 


Lex ami nateur va poncttonne r a pi us ieurs 
reprises an nodule palpable, L 1 aspiration 
par capillarite eal pen traurnalique, 
Les risqucs sont csscnitcElcmcnt la 
possibility d'hematome an puint tit 
ponction. Les prelevements sont eta les 
siir lame el adresses au cytologiste pour 
interpretation. 


i 


esultats 


La reponse doit preciser le caractere 
suspect ben in on ma] in dn nodule 
preleve. Lea paiients porteurs de nodules 
considered commc suspects on trial ins 
sermnt tniites de facon chinirgkale, Le 
probleme essentiel est celui des preleve- 
ments ininterpretables qui represented 
selon les e\anii nateur s 10 a 30% des 
ponctions. En eas de prelevement insuf- 
fisant, rexamen devra erne renouvele. Le 
pourcentage de faux cas benins negatifs 
(cancer avee un resultat de cytoponction 
considers commc ben in) varie selon les 
eqnipes de 2 a 20 % h ce qui montre les 
limites de cette technique. 
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Tests dynamiques 

hormonaux 


i 


est avec Dectancyi 
minute 

II s'agit d T un test de frei nation de la 
fo net ion glucocorticoide, utilise en 
ambulaioire pour depister un syndrome 
de Gushing. 


Printtpe 



I Fa ire une Cortisol emie a 8 heures, 
I Donne r 2comprimcs de Dectancyi 
0,5 mg a 24 heures; effectuer une corti- 
solemie le lendemain a 8 heures. 


Resulted 



La reponse est normalc quand la cortiso- 
lemie est inferieuie a 5 ug/100 mL. 


■ 


st avec Dectancyi 
renforc^ ou fort 

II ncccssile une hospitalisation, C + est un 
test de freination de la fonction gluco- 
corticoide de secondc intention, indique 
pour eonfirmer un hypercorticisme 
organiquc (diagnostic dififerentiel : 
akoolisme. obesite, grossesse, depres- 
sion, traitement aestropmgestatif) ou 
debutcr le bilan etiologique decet hyper- 
corticisme. 



Principe 


► J I : rceuctl du Cortisol libre urinaire + 
17-OH-steroTdes. 

► J 2 ; prelevemenls satiguins d'ACTH 
et Cortisol ; donner Dectancyi a la poso- 
logic de 8 mg/j (4 comprimes a 8 h. 14 h T 
20 h. 2 h). 

► J3 : donner Dectancyi a la posologie 
de 8 mg j comme a J2 et poser un bocal 
pour recueil urinaire cornme a J I. 

► J 4 : relever le bocaU faire les memes 
prelevements sangmns qu'a J2, 


Resufrars 



La rcponsc est norma le quand la corti- 
so lemie est infericure a 2 ug/100 mL et 
la cortisolurie inferieure a 10ug/24h, 
les 1 7-OH-steroidcs diminues de plus 

de 50 %. 


1 


est d hypoglycemic 

insulinique 

C 1 est un teat de stimulation qui explore 
la ronction sornatotrope ou cortieotropc. 
Le test est contre-indiquc si : age supe- 
rieur a 60 ans, epilepsic connue, patient 
eoronarien. 


I [ Principe 



I Calculer TIMC du patient : poids (kg)/ 
laillc (nr T ). 
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Biochimie 


E 


lytosune 


La recherche de sue re (kits les urines, ou 
glycosuria qui se faisait inhialemcnt par 
des react ifs compliqucs et longs a base 
de liqueurde Feb ling, et plus leccmment 
par des com primes reactifs. et encore 
plus rcccrnmcnt par des bandelettes, a 
pratiquement disparu dc la surveillance 
du diabetique. La recherche de corps 
cetoniques reste necessaire en cas 
d' hyperglycemic majeure pour depister 
tout debut d'acidoeetose (Ketodiahur. 
Ketodiastix). 


lycemie pi as man que 
par glutose oxydase 


Cet examen est d"unc grande frequence 
en France, CurieusemenL sa realisation 
est difficile, Bcaucoup de laboratoires. 
d*analyses ne sont pas on verts a Pheure 
nabituelle ou Ic diabctique prend son 
petit dejeuner Kaire des glycemies a 
jeun loin des repas ou nocturnes est 
encore plus difficile voire impossible. 
La glyecmie post-prandiale, parexemple 
I h 30 a 2 h aprcs Ic petit dejeuner, est 
egalement difficile a realiser car elle 
correspond pour la majorite des gens a 
des heures de travail. 



E 


utosur veillance 
glycemique 


Elle a boule verse la prise en charge du 
diabetc. Les premiers lecteurs de glyce- 
rnics ctaient lourds, de fiabilitc alcatoirc 
et de maniement relativement long, 
Les lecteurs de glycerines de demiere 
generation determinent ia glycemie en 
5 sccondes. Ms ncccssitcnt unc Traction 
infime de sang + qu'il faut neanmoins 
prelever par un autcpiqueur, en general 
au bout des doigts. la modernite des auto- 
piqueurs n + emnechant pas une sensation 
douloureuse meme minime. Si la flabi- 
lite des nouveaux lecteurs, qui pourtant 
atfichent deux chiffres apres la virgule, 
n T est pas aussi bonne qu'un appareil 
de reference de laboratoire d 1 analyse, 
ils pcrmcltenl aux patients diabcli- 
ques d'evaluer la situation quand ils le 
souhaitent et de prendre les decisions 
adequate a. La connaissance a quelques 
pourcents pres de la glycemie est lout a 
fait suffisante dans cette indication, 
Dans k diabete de type i ou les injec- 
tions dinsulinc sont multiquotidiennes* 
il faut connaitrc Taction de chaque 
injection d'insuline. En d'autrcs termes. 
il faut connaitre le taux de glucose avant 
el apres chaque repas, ce qui fait 6 fois 
par jour. Connaitre de temps en temps la 
glyecmie au eoucher ou la uuit est egale- 8* 


mem utile. Cela ne veul pas dire qu T il 
faut pratiquer 6 a 8 centrales touies les 
24 heures T ce qui sera it ni psyehologique- 
ment ni techniquement tenable, tl suffit 
de lb ire deux automesures quotidiennes, 
mais a heures differentes, pour voir 
revenir tous les 3 jours un chifTre pour 
les 6 controles les plus important*. Cela 
est lout a fait sufllsant pour prendre des 
decisions therapeutiques pert incites, 
Dans Ie diahke de type N. la mesure 
de la glyeemie doit etre beaucoup 
moins frequente encore, de I'ordre dc 
5 a 6 controles men suds. En effet, il 
n*est pas question d' adapter la poso- 
logic des medicaments. La mesure de 
la glyeemie peut servir a rassurer, a 
evaluer ]'efTet d'une activity physique, 


d + nn ecart alimemaire, d'nnc maladie 
intcrcurrcnie ou de r introduction d'un 
nouvcau medicament. Elle pen I aussi 
aider a com prendre tin eventuel syrup- 
tome atypique qui peut se reveler etre 
une hypo ou une hyperglycemic. Les 
firmes pbarmaceutiques encouragent 
les controles ties nepetes. Cest le role 
du pharmacien d'expliquer aussi qu'un 
nonibre beaucoup plus restreint est tout 
a fait sufTisant et par ailleurs ncccssaire. 
II existe plusieurs firmes com mere iali- 
sant en France des lecteurs de glyeemie. 
La rapiditc du renouvcl lenient du pare de 
ccs lecteurs rend louie liste rapidement 
obsolete. Le tableau ci-apres presente 
les caracteristiques des lecteurs actuelte- 
ment populaires dans notre pays, 


Lectcur 

Conwm ma We 

Kehelk' 

Vblunu 1 de sang 

Temps (Taruksc 

Frvesfiif Piipilhm 

Elccln>dcs 

20 j 500 mji-JL 

0.3 ^L 

5 a 15 s 

.'i.sien.sia dmfirm 

Deques, de LU electrodes 

ffJ jWKliiiLdl. 

2.5-3,5 nL 

*Os 

Otft Tauvh Ultra 

Elcclrodes 

20 a frfiQ mg/'dL 

IjiL 

5s 

MEdiSt-nif Opsiam 

EleLifixtes 

20 j 500 mg/dL 

2.5 t±L 

20*. 

(iiiiCttMttt Ghro 

Electrodes 

20 j Nhi nii> JL 

3-4 mL 

JO 5 

AcfU'Clteii Active 

Bandckiies 

iDaftOOmg'dL 

2jj1 

5s 
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emoglobine 
glycosylee 


Appelee aussi hemoglobine glyquee on 
HbAlc, il s'agit d'unc glycosylation 
non enzymatique, post-traductionnelle, a 
Textremite N-terminale des ehalnes beta 
de T hemoglobine normal e majurilaLre 
HbA, La liaison aldimine initialemcnt 
instable est suivie d*un rearrangement 
d'Amadori irreversible A ehaque pic 
hyperglycemique se foment des mole- 
cules d'HbAlc qui saccumuleni dans le 
globu le j lisqu 1 a la fin de la vie de cehi i-ci , 
LHbAlc reflele done 1'equilibre moyen 
des 3 derniers mois du diabctique et est 
independante de la glyeemie ponctuelle 


simultanee, quelle so-it haute ou basse. 
U HbAlc est devenue un element indis- 
pensable de I a survei I lance du d i abet iq ne. 
Elle pourrait meme etre le seul element 
necessaire pour le type II. Une RMO 
intcrdil a juste titre son dosage plus de 
4 fois par an. En realite, une major ite 
dc diabetiques franca is n'ont ma I he u- 
rcusemenl pas meme un dosage annuel. 
En dehors dc rcvcntuclle detection de 
« tricheurs », ce qui signerait une relation 
therapeutique desasrreuse avec le patient, 
1'HbAle noiamrnent dans le type I ne 
template pas mais complete Tautosur- 
veillance glycemique quotidienne pour 
verifier que les object its tlierapeutiques 
sont aneints. Rappelnns par exemple que 
Chen la femmc enceinte, THbAlc doit 
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etre strictement normale avant meme la 
conception a 6 % maximum, ainsi qiTen 
cas de netincipathie diabt-tique evolutive 
par exempli qu d'autres complications 
microangiopathiques. Dans le type II, 
une HbAlc a 8% ou superieure doit 
imperativenient entramer des thange- 
ments therapeutiqiies. Entre 6 + 5 et 8 %, 
en fonction du contexte t les decisions 
pen vent etre difTerentes. Chez unc dame 
agee sans complication, un chiffre de 
7 b 5 % est tout a fait acceptable. 


(j.jy.p-,,- La mfthode de reference de 

dosage pour I HbAk est la chra- 
matographie liquids a haute prtuioji (CLH-P en 
frantais, HPLC en anglaii). II i'agit d'une method* 
delicate, en particular temperature-dependante. 
B«aucoup de methodes electro plin re tiques ou 
tolorimetriques, de realisation plus aisee, w jgnr 
pai validees. La plupan des lethniques par micr^ 
colonne ne iont pas fiables. Le laboratoirt est 
oblige d'indiquer U meitiode de dosage employee 
ainsi que » norm* (en gtafral 4 16 W], II 
exists un consensm international sur lei methodei 
de dosage ct la rtt^ttwde utilise doit avoir etc 
homolojuee. 
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Agonistes 
dopaminergiques 


3 




Le plus utilise est la bromocriptine 
(Phrtodel)t alcaloide derive de I 1 ergot de 
scigle. 

En cas de resistance ou de mauvaise 
tolerance a la bromocriptine, on peui 
essayer d T aulres agonistes dopaminergi- 
ques comme la cabei^oline {Dostirtex}, 
on le quinagolide (Norpwluc).,. 
[Is freinent la secretion de prolactins par 
les cellules lactotropes bypophysaires. 
La normalisation est obtenue dans 90 % 
des cas. 

Les agonistes dopaminergiques peuvenl 
aussi reduirc le volume tumoral des 
adenomes dans 2/3 des cas, lis sent 
utilises dans le traitement medical des 
hyperprolactinemies, qu + ellcs soient 
secondares a un adenome a prolactins, 
ou aux autres causes d'hyperprolacti- 
nemie. 

Ms sont administies par voie orale a 
dose progressive, puis en rcduisam 
progress ivement la posologie lorsque 
la prolactinemia est normal isee^jusuiu 'a 
unc dose d'cntrciien. 
La reapportion de la fertilitc impose 
che? la jeune femme tie desirant pas 
de grossesse des mesures associees 
immediates des la mise en route du 
traitemem (contraception meeanique 
ou pnqgestatifs car les cestroprogestatifs 
sont contre-indiques dans les adenomes 
a prolactin?). 

Ce traitementest un traitement chronique 
car son arret entraine une elevation de la 
prolactinemia et une reaugmentation du 
volume tumoral. 



fers 


indesirables 


I Nausees. 

I Hypotension orthostatique* malaises, 
I Cephalces, asthenic, ctourdissements, 
vertiges, douleurs abdominal^ consti- 
pation, 

I Hallucinations (exceptionnelles) et 
troubles de I'humeur. 
I Phenomene de Raynaud. 


nteractions 

medicamenteuses 


Leur association est eontre-indiquee 
avec les neuroleptiques et deconseillee 
avec Les alcaloides de Tergol de seigle 
(risque de vasoconstriction et/ou de 
poussee hypertensive), les macro) ides, 
les sympathnrniinetiques alpha (risque 
de vasoconstriction et/ou d' hypotension 
OrLho.slaliquc). 


ecautions 




demploi 


I La tolerance au traitement peut etre 

Teduile par absorption simultanee d'al- 

eool. 

I En debut de traitement, une surveillance 

tensionneUc est consciltce. 
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Analogues 
de la somatostatine 


Leur indication en endocrinologie est 
le traitement medical de racromegalie 
(hypersecretion d*hormone de crois- 
sancc par un udenome hypophysaire). 
Les analogues de la somatostatine 
freinent la secretion d h hormone de 
Croissance par leur efTet inhibiteur sur 
les cellules somatotropes hypophysaircs. 
lis doivent etre poursuivis indefimment 
car Ms sotit pLnement suspensifs sur 1* hy- 
persecretion de GH. 

lis s*administrent par voie sols cutanee, 
le patient sinjectant lui-meme le medi- 
cament. 

11 existe une forme a duree d 'action 
courte (octreotide : Sandostatine) et tine 
forme a liberation prolongee, adm mis- 
tree a raison d'une injection tous les ID a 
14 jours (octreotide LP Sandostatine LP 
et lanrcotide : Somatuline LP). 


E 


fets 


indesirables 


I Localement, il ex isle une possibility de 
reaction aux points d* injection (douleur, 
cedeme, eruption), qui esi de courte 
duree. 

► Des iroubles digest! fa moderes et 
transitoires pen vent survenir : anorexic, 
nausees, vomissements, douleurs 
abdominale^ ballonnement, diarrhee, 
steatorrhea. 

► Des cas de lithiase vesiculate peuvent 
eventuellement s' observer dans 10 a 


20 % des cas, en utilisation prolongee, 
pouvant se compliquer exceplionnelle^ 
ment de pancrcatiic aiguc. 
I Au plan biologique ont ete signales 
quclqucs cas de perturbation passagere 
de la gtycoregulation (hypo ou hypergly- 
cemic) ainsi qu' except ionnelletneirt des 
elevations des enzymes hepaliques et de 
la bilirubine, reversibles apres I 1 arret du 
traitement. 

► Raremcnt une chuic des cheveux a pu 
etre observee sous octreotide. 


I 


nteractions 


medicamenteuses 


I Ciclosporine : baisse des concentra- 
tions de ciclosporine (diminution de 
('absorption intcstinale de ciclospo- 
rine) ncccssitant une augmentation des 
doses de ciclosporine sous control? des 
concentrations sanguines et reduction de 
nosologic apres arret du traitement par 
analogues de la somatostatins 
I Instiljnc : risque d' hypoglycemic 
(diminution des besoins en insuline par 
diminution de la secretion du glucagon 
endogene). 


ecautions 



demploi 


I 11 esiste une perturbation de la glycore- 
gulation en raison de reffel inhibiteur de 
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la somatostatine sur la GH, le glucagon 
et rinsuline. Chez le snjet normoglyte- 
tnique, on peut observer des elevations 
passageres de la glyceniie ne neces&itam 
pas de traitement, Chez le diabetique, 
il faut renforcer I'autosurveillance pour 
adapter la poso logic (diminution des 
besoins en insulme durant le traitement 
par agonizes dopaminergiquesh 
I La possibility d 'apparition de lithiase 
vesiculaire doit fairc realise? jtic ccho- 


graphie vesiculate avant de debuter le 
traitement, puis ious les 6 mois, 
I En cas d'insufTisance hepatique ou 
renale, les fonctions de ces deux organes 
doivent etre controlees afin d 1 adapter, si 
necessaire, la nosologic, 
I On ne dispose pas d'etude chez 1 'en- 
fant, Les analogues de la somatostatine 
sont contre-indiques pendant la gros- 
sesse et en cas d allaitement 
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AntithyroTdiens 

de synthese 


On utilise principalement le carbi- 
mazole {Nenmenuzote , comprimes 
a 5 ou 20 rag) et le p ropy] thiourac tie 
(PTU, comprimes a 50 mg). PTU n'est 
disponible qiTaupres des pharmacies 
hospita Meres. Leurs mccanismes d'ac- 
tioii se situent au niveau de la synthese 
des hormones thyro'adiennes, lis inhibent 
certaines enzymes indispensable^ a la 
synthese des hormones thyroid iennes, 
De plus. PTU a une action peripherique 
en inhibant la conversion de T4 en T3. 
Les antithyroidiens de synthese ont un 
delai d'action de I C a 15 jours. PTU sera 
privilege en cas d 1 hypothyroid! e ires 
severe ou en cas de surcharge iodee. 
Le traitement sera initie par une dose 
d'attaque (20 a 60 mg ) pendant 1 a 
2 mois puis les doses seront baissees 
progress ivement, pour aiteindie en 3 ou 
4 mois une dose d'entretien, qui sera 
pour sui vie environ 18 mois dans le cas 
dc maladie de Basedow. 


t 


fets secondares 


pnntipaux 

lis surviennent chez moins de 5 % des 

patient; : 

-► agranulocytose, pouvant etreannonccc 
par de la fievre, une angine, une infec- 
lion, ncccssitant I' arret du traitement 
et la realisation d'une numeration- 
formute anguine en urgenee; 

-> reactions allergiqucs : cuianees. 
{prurit, eruption, urlkaire), fievre* 
crytheme, arthralgies, myalgies, 
courbatures, necessitant egalement 
I 1 arret du traitement; 

■+ nmes cas d'aguetisie. 


I 


recaurions 
d'emploi 


Surveillance de la numerat ion- form ule 
sanguine tons les 10 jours pendant les 
deux premiers mois de traitement. 
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Hydrocortisone 


Traitemcnt substitute tie rinstiflfisunce 
suirerialienne, ] 'hydrocortisone se pres- 
ent en respectant le cycle nyciheineral- 
On donne 2/3 de la dose Ee matin et 1/3 
entre 12 et 16 tieures. La dose habUuelle 
chez I'aduhe est de 30 mg par jour. 


i 


fets secondares 


prinapaux 

lis sent essentj el lenient lies a des 
problemes de sur ou de sous-dosages en 
hydrocortisone. 



' retautions 
demploi 

Aux doses cotnectes., f'equilibre hydro- 
el ectrolytique est maintenu de facon 
adequate. Le regime doit etre nonnale- 
ment sale et nnn pas hyposale. La dose 
sera multipliee par 2 ou 3 en cas de stress 
ou defection, Les indue leurs enzymati- 
qucs sotil susccptiblcs dc dim inner les 
taux plasmatiques de T hydrocortisone. 


I 
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Hormonotherapie 
thyroVdienne 


Les hormones thyroid iennes peuvent 
etre prescrites so it comme traitement 
substitutif a fin de permeltre le retour 
en euthyroid ie, soit comme traitement 
freinatciir afin de controler la secretion 
de TSH comme dans le cas des cancers 
thyroidiens difTerencies. Jl existe des 
presentations ne contenant quede h LT4 
{Levothytax, [.-thyroxine) et d'autres ne 
contenant que de Ja LT3 (Cyttamei). 
La dose mcyenne de LT4 esi de 100 a 
1 50 pg/jour. La demi-vie de 7 jours de ta 
LT4 permet line seule prise quotidienne. 


etautions 



(Tempi oi 


L absorption de !a LT4 peut eire modi- 
Tiee en cas de prise concomitante de 


colcstyraminc, de diphenylhydantoine, 
de sels de fer n de propranolol De plus les 
pathologies intestinales comme les pullu- 
lations microbiennes, les enteropathies 
peuvent modifier I' absorption de la LT4, 
Les patients coronariens devront faire 
I'objet d + une prise en charge specifique 
afin de I i miter le risque de decompensa- 
tion de leur pathologic cardiaquc. 


Bffers 
H indf 


in desirables 


I Signcs d'hyperlhyroidte (nervosisme, 

palpitation, insomnte, amaigrisse- 

ment...). 

I Aggravation de toule card iopat hie 

(angor. trouble do rythmc,.,). 
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lode radioactif 


Uiode 131 est F isotope de choix. Le 
captage dc I'iodc radioactif dans les 
composes organiqucs dc synthcsc dcs 
cellules thyroidiennes permet une irra- 
diation interne protegeam les autres 
organes. La dose proposce est Junction 
du type dc pathologic a traiter. Un cancer 
thymi'dien sera traite avec une dose de 


l 1 ordre de lOOmillicuries alors qu'une 
hypcrihyroidic lice a une maladic de 
Basedow reeevra une dose de quctqucs 
millicurics (3 a 5). Liode 131 est bien 
evidemment centre- indique chez la 
Tern me enceinte, Un delai dc 2ans est 
conseille aprcs un iraitemcnt pour envi- 
sager une grassesse. 
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References medicales 
opposables 


E 


abete non 


insulinodependant 
(DNID type II) 

I II n\ a pas lieu de eommeneer un 
trai lenient medkarnenteux en I' absence 
de cri teres de diagnostic sufTisants 
{glycemie & l,40g/L a deux reprises 
ou glycemie a jeun comprise entre 
1 ,00 g/L et 1 b 4 g'L et glycemie 2 hemes 
apres charge onile de 75 g de glucose a 
2,00 g/L}, 

I II r'y a pas lieu de prescrire un dosage 
de rhemoglobine glyquee dans un but 
de depistage. 

I II n'y a pas heu de prescrire une hyper- 
glycemic provoquee par voie oralc quund 
la glycemie a jcun csi a 1 ,40 g/L a deux 
reprises. 

I 11 n'y a pas lieu de prescrire une 
hyperglycemic provoquee par voie orale 
commc examen de surveillance d n un 
diabetique, 

► II n'y a pas Eieu de doser l'hemoglo- 
bine glyquee plus d'une fois tous les 
3 mo is dans la surveillance d T un patient 
atieint de DNID, sauf cas particulier. 
# II n'y a pas lieu d'associcr deux sulfa- 
mides hypoglycemiants. 
I II n'y a pas lieu de prescrire un bigua- 
nide on un sulfamide hypoglycemia^ : 


-> sans avoir verific la fonction rcnale 

au prealable; 
-+ sans surveillance de la creatininemie. 
I II n'y a pas lieu de prescrire un bigua- 
nide en cas : 

■* d'insufTisancc renalc: 
-* d'insurfisance cardiaque, respiratoire 

■ ■Li hepatiqtie; 
■* d'lnfarcliis du myocardc recent ; 
■4 de risque d'ischemie tis&ulairc aiguc. 
► II n'y a pas lieu, chez les sujets de 
plus de 65 ans, U" . ■ ■ I -... i - des sulfa- 
mide s hypoglyeemiants de derni-vie 
lungue (carbutamide) et des sulfamides 
prcscntes dans une forme a liberation 
prolongee. 

Ml n'y a pas lieu, chez les sujets de plus 
de 65 ans, de commencer un tnaiternent 
par sulfamides hypoglyceniiants satis 
utilizer des doses initiales reduitcs. 


i 


escription du 


dosage des hormones 
thyroid iennes 1 
chez ladulre 

I II n'y a pas lieu de prescrire un dosage 
des hormones thyroid iennes dans le 
cadre de bilans biologiqucs etTectues 

chez des patients asymptomatiques 2 . 


1. Par « hormones thymidjenjies *, il t'aul entendre TSH et hormmies ihyroHdiennes. 

2. Par & patients asyntpIurnatJi|Ues «, i] fuiil eiil(.-iidTC les pulitrtts oc prcKuntiinl pas- d 'elements 

d'orieniation vers nne patliolojii* IhyroTdiermc, lin^s des amttedems. de rimerrogaiuire (notam- 

mem \a prist do iiuidiumieniJi pmmini inlciTcrcr stvec la junction thyroid ien nc). dc Tcxamcn 
diniqut uu iks rcsuluils dcxanicns complements ires, 
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► 11 n'y a pas lieu, devant un patient pour 
lequel on recherche une hypothyroid] e 
suspectee eliniquement, dc do&er la 
T3L, 

I II n'y a pas lieu, chez un patient qui 
recoit un traitement hormonal substitutif 
pour tine hypothyroid ie„ de doser parmi 
les examens de surveillance la T3L s'il 
est traite par L-thyroxine, ou la T4L s'il 
est traite par triiodothyronine 
) 11 n'y a pas lieu, au cours tie la 
surveillance d r un patient atteint d'une 
hypothyroid! e t recevant un traitement 
•■! bsi M.ii if. Line luis I'equilibre du traite 
merit a Helmet en 1 "absence de pathologic 
cardiovaseulaire, de repeter les dosages 
hormonaux plus de deux fois par an. 


E 


ise en charge des 


hypercholesterolemies 
(HO chezTaduIre 


En ['absence de pathologic ou de traite- 
ment (contraceptifs oraux, notamment) 
pouvant interferer avec les lip ides : 
I II n'y a pas lieu, chez un patient jeune 
(homme dc mo ins de 50ans, Femme 
avant la menopause), sans dyslipidemie 
ci sans fact cur de risque 3 , dont les 
resultats d'une premiere mesure, apres 
12 hemes de jeune, du cholesterol total 
et des triglycerides sont normaux, de 
repeter ce dosage avant 5 ans. 


> II n'y a pas lieu, chez un hotrrme apres 
50 ans. sans facteur de risque el dont tes 
resultats d'une premiere mesure, apres 
12 heures de jeune, du cholesterol total 
et des triglycerides sont normaux, de 
repeter cc dosage avant 3 ans. 

ft J I n'y a pas lieu, chez une femme apres 
la menopause, sans facteur de risque et 
dont les resultats d'une premiere mesure, 
apres 12 heures dc jeune, du cholesterol 
total et des Triglycerides sont normaux, 
de repeter ce dosage avant 3 ans, 

► II n'y a pas lieu, chez les patients 
porteurs de tacteurs de risque, ct/ou 
suivant une therapeutique hypolipide- 
rniante hygicno-dietelique, de repeter les 
dosages plus d'une fois tous les 6 mois, 
une fois les valeurs cibles 4 atteintes et 
stabilities, 

I 11 n'y a pas lieu, si une dyslipidemie 
est depistee, de prescrire, dans te cadre 
de Texploration d'une anomalie lipi- 
diquc. d autrcs examens que le dosage 5 
du cholesterol total, du cholesterol HDI. 
(permcttani le calcul du LDL-choles- 
terol) et des triglycerides. 


E 


polipidemiants 


Ml n'y a pas lieu d'inslaurer une prise en 
charge therapeutique en cas d'hyperlipi- 
demie sans confirmation de 1 "anomalie 
lipidique. 


3, Focteurs de risque autre* uu'une dysli.pide~nue : signes fivocaleunt de inatodit anerielle (HTA. 
notamment diab£te sucre, labagkme, surpoids. (sunou! avec morphofype androade. meme si le 
suqinids est niode.tte). hi^toi re familiale d'athe'rosd^rose pufrTiatunfe (Lnfarctus du mynearde on 
rm>n suhite avant 55 ans dm/, un parent direei uu dans h. mil. 

4. V&leu™ du LDL cholesterol. titra^O* kn* de plusieuft. men g re*, fju calcule 1** v^leur du LPL 

ch«lcs|cn>l gifizc h une fnrmnlL: simple, la formnlc de Friedwal, qui ncccssjlc dc cunnatln: le 

cholesterol total, le cholesterol HDLet les triglycerides. La formule de frniedwald modifiee s'ecrit 


ainsi 


- valcur ponderate ; LDL Chul = Choi tola] - (HDL Choi + 0. 1 (> x Tg) : 

- valeur molain? : LDL Choi = Choi total - (HDL Choi + 037 X Tgj. 

5. I ' iv k Moment ctlcclud aprcs 1 2 hcurcs dc jcunc. 
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Calorie rte patients ivant unc 
clevatioEi du LDI -chftlt^tLinl 

Y'aleur 
dMnslauraUoa 
du ImitLihtflt 

diri£tlqut 

Valeur 
dole 

Valeur 
d'lnsraujnathM 
du 1 rditLilii' n [ 

mtdkameiiU'i" 

ViJeur 
dole 

Prtttntiun primairc des hommvs dc 

moins de 45 ans i>u femmei nun meno- 
pausee& n'ayant aucun. facteur de risque 

>£2Q 

(5.7)* 

C4J) 

Pas d 1 indication 

t"rt prefniin: 
iniention 


Pnevention pdmaire des homme* dc 
moins de 45 ani ou femme* nnn metio- 
pausees n'ayanl Aucun auiru jatteur dc 
risque aprts frtiec de la dicletiituc 



>2.20 
{5,7}* 

Malgrie unc 
dicleliquc suivie 
pendant A mois 

< 1,60 
H.l) 

Prevention ptimajft dp; hujcte ayftTil un 
autre facteur de risque 

> 1,GU 
(4,L) 

* l,H> 
(4,1) 

(4,9) 

< 1,60 
(4,1) 

Prtvenliun primairc des sujctii ayanl au 
moms dcus. autics faclcurc dc risque 

>U0 
(3,4) 

<■ 1,30 

(3,4) 

> 1 .40 
(4.1) 

> 1,30 

(3,4) 

Prevention jsecrwdaire des jsujeu; ayant gne 
maladie comnaire patent* 

> 1,30 

(M) 

< 1,00 

> 130 

(3.4) 

Malgrc unc 

dictelique suivie 

pcndanl 3 mois 

< 1,00 


1-cs v^lcurs wnt tn g/L {mmolVL). 

* Entrc 4,1 cL 5,7 mmnlnL (I, flit fi 2,20 {jrL] dc l.l>L.-chnI«tfmI, en prevention, primairc cnCK dc* SUJCtS sans 
autre facteur de risque, dei Cunseils hygie-nu-dL^Leiiquei sunt necesisaiiits : ciRTmirajjcr I'ajttivite phyHJque, Er 
controtr pondtal, Lhmilrr Lcs appnrts jlucidnlipirtiquesri \a cnnsommrtTi™ <Je bot&snns fllctwIis&S- 


► fl n'y a pas lieu de prescrire des 
medicament? hypolipidemiants dans les 
hypcrcholestcrolemies secondares 6 ou 
iarrogenes sans traiter la maladie causate 
ou sans ree valuer Virteret du traitcment 
responsable. 

I II n'y a pas lieu de presenile des medi- 
caments hypolipidemics au colts de la 
grossesse, sauf en cas d'hypertriglyceri- 
demic majeure. 

t II n'y a pas lieu de prescribe des medi- 
caments hypolipidemics en prevention 
primaire 7 , sauf si la dietettque hypocho- 
lesteroJemiante, efrectivement mence 
pendant 3 a 6 mois^ se revele inefficace ; 


les hypochoie&terolemies majeures fami- 
liales ne sent pas concemees, 
I II n + y a pas lieu d'associer plusieurs 
hypocholesterolemiants de la meme 
classc pTiarmacologiquc. 
I II n'y a pas lieu d'associer statine 
el fibraie t en raison du risque d' addi- 
tion des eiTets indesi rabies, notamment 
muscul aires, sauf en cas d'hyperlipidc- 
mies severes non control ees et associees 
a un risque vasculaire eleve. 
Ml n T y a pas lieu deprescrire de sta tines 
dans une hypertriglyceridemie endugene 
pure. 


6. DyxEipidemie.t setondairtii suTvcnant au cours du diabetc, de rhypothynvidie, du syndrome 
nfiphmtique . 

7, Le temie de prtvetiliim primaire est utilise en 1' absence d' aftection coronairc cl tclui dc 

prevention secondaire, che?. Its maladcs ayanE deja cu une affection comnaire. 1 

nnp»rir|htPvH i I 
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Lots de la premiere visite dun patient 

diabetique : 

■♦pour les patients dont le diabete est 

deja connu : anamnese du diabete, 

traitement actuel et resultats des 

bilans precedents: 
^ diabete nouvellement diagnostique : 

recherche de signes en rapport avec 

un diabetcsccondaire; 


-► pour tons : antecedents medicaux, 
traitement en cours h antecedents 
farmliaux coronariens, d h hyperten- 
sion arterielle et de dyslipidemie, 
habitudes alimentaires et activit-e 
physique, statut socioeconomiquc ; 

■+ diagnostic educatif: Que sait-il? 
Quelles sont sea possibililes ? 
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Hemoglobins gtycosylee. 86 

Macroprolactinemie, 22 

Hemorragie du vitre, 63 

Macroprutcinurit. 64, &9 
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Macrosomie. 74 

- idiopathique, 37 

Maladie 

Honnwtf($) 

- auto-immune. 50 

- <te croissance, ] 8 

d'Addison. 33 

- trryroldieiuiest 104 

■ de Cushing, 37 

- thyroid iennes, prescription du dosage des 
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Mai perforant pLan[aire 4 71 

Hormonotherapie ihyrflldicnnt, 104 

MiManges tout prets, 55 

Hydrocortisone, 26, 105 

Minopause, 45 

Hypercholesterolemia 10 

Microadenoma, 22 

Hypcrchakjitertilemies (HC), 

Microalbuminurie. 64. 59 

prise en charge des 

Microanevrismes h 63 

-RMO.II0 
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-modereeajeun, 48 

Monofilament Nylon, 9 1 

- provoquee pur voic oralt, 47 

VUmoncvrites, 68 

Hyperprolaclinimic, 21 
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- colique, 68 
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Hypolipidemiam"s, 1 10 
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IGFL IS 

(Edeme maculaire, 63 
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Pancreas, 48 

Inhibited n^sj 
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Panhypopituitarismc, 25 

Patient diabetique de type IL suivi du. 112 

-des alpha-gluccsidases itttesEinales. 57 

Pied diabetique, 69 

r c 

- de ;'angiotcn*int 1 (ItC), 66 

Plani fixation allmentaire, 54 

Insuffisance 

Pulyncuropalhie symetrique, 68 

- antehypophysaJTe> 25 

Pompes 

- surrenale aigue. 33, 34 

- extemes h 56 

Imiiline, 48 

- internes. 56 

- intermediaire, 54 

Ponction-biopsie renale, % 

- ordinaire, 54 

Potomanie, 3 1 

- rapidc, 54 

Preconception, 73 

liiiulinopenie, 48 

Prevalence, 49, 51 

Insulinoresistance. 49 

Prevention, 52 

lnsulinolher3pic T 54 

Prodromes anyone lateurs, 61 

Insulite, 50 

Progestallfs nonnodoses, 41 

Interferon alpha, 1 5 

Prolactins 21 

Intolerance au glucose. 48 

PTL, 16. 17, 102 
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Rednopathic 

Laser, 64 
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Lithium, 9 
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Scintigraphic 
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